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И меющиеся успехи в области нейронаук в значительной
степени связаны с развитием методов нейровизуализа-

ции, которые позволили прижизненно оценивать регио-
нарный церебральный кровоток и метаболизм. Однако не
меньшее значение имеет разработка математических мето-
дов, позволяющих проводить углубленный анализ получен-
ных нейровизуализационных данных, – в сопоставлении с
результатами психологических и клинических исследова-
ний. Таким образом, происходит все более тесное сближе-
ние между нейронауками, с одной стороны, и дисциплина-
ми, занимающимися системным анализом, – с другой [1, 2]. 
В результате в настоящее время появилась возможность на

качественно новом уровне подойти к пониманию структур-
ных и функциональных основ деятельности центральной
нервной системы (ЦНС) как в норме, так и при различных
по этиологии и патогенезу патологических процессах, при-
водящих к психоневрологическим нарушениям. В основе
этого лежит представление о ЦНС как структурном и функ-
циональном едином образовании, имеющем многоуровне-
вую организацию [1]. Все это привело к появлению совер-
шенно новой науки – системной психоневрологии, которая
представляет собой синтез клинических дисциплин – пси-
хиатрии и неврологии – с психологией, методами нейрови-
зуализации и математического анализа.

I.V.Damulin / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 8–13.

Системная психоневрология: 
современные представления о структурной 
и функциональной организации головного мозга
И.В.Дамулин

ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М.Сеченова» Минздрава России. 119991, Россия, Москва, 
ул. Трубецкая, д. 8, стр. 2
damulin@mmascience.ru

В статье рассматриваются современные аспекты структурной и функциональной деятельности центральной нервной системы. Подчеркивается
значение концепции коннектома, построение которого основывается на результатах функциональной магнитно-резонансной томографии и за-
ключается в выделении определенных церебральных регионов (областей), оценке связей между этими регионами и детальном анализе сети этих
связей. Коннектом характеризуется динамичностью и функциональной гетерогенностью (возбуждающие, тормозящие, модулирующие зоны).
Функционирование коннектома определяется энергетическим обменом в ткани головного мозга. «Скрытая» (или «внутренняя»), не связанная с
внешними воздействиями энергия тратится на процессы оценки и выработку ответов/реакций на поступающие извне стимулы, а также, вероятно,
на предвосхищение/предугадывание событий, которые могут произойти. При этом имеет значение не только уровень энергетического обмена, но
и флюктуации «скрытой энергии». Головной мозг действует с системно-энергетической точки зрения в направлении минимизации собственных
энергетических затрат. В статье делается вывод, что созданная в настоящее время модель (коннектом) является более информативной для по-
нимания сущности процессов, происходящих в головном мозге, чем простая сумма частей, в нее входящих. Эта модель является ключевой в новом
направлении развития нейронаук – системной психоневрологии.
Ключевые слова: структурная и функциональная организация головного мозга, коннектом, активность головного мозга в состоянии покоя, функ-
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Abstract
The article deals with modern aspects of structural and functional activity of the central nervous system. Connectome is important due to its concept, the con-
struction of which is based on the results of functional magnetic resonance imaging and involves the separation of certain cerebral regions (oblasts), evaluating
the links between these regions and the detailed analysis of these network connections. Connectome is characterized by dynamic and functional heterogeneity
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external influences energy is spent on the process of evaluating and developing responses/reactions to the stimuli coming from the outside, as well as, proba-
bly, in the anticipation/prediction of events that may occur. This is important not only to the level of energy metabolism, but also fluctuations "stored energy". The
brain operates with system-energy point of view in the direction of minimizing their own energy consumption. The article concludes that created in the current
model (connectome) is more informative for the understanding of the processes occurring in the brain than the simple sum of the parts belonging to it. This mod-
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Синдром «разобщения»
Положению: «поскольку головной мозг состоит из лока-

лизованных, но связанных между собой специализирован-
ных зон, то нарушение этих связей будет приводить к нару-
шениям его деятельности», – более 100 лет [3, 4]. В частно-
сти, о значении нарушения связей лобных долей с нижеле-
жащими структурами в генезе нарушений ходьбы писал
еще В.М.Бехтерев [5]. Однако в 1-й половине XX в. это по-
ложение было вытеснено локализационной теорией, и
лишь в 1965 г. американский невролог Норман Гершвинд
(Norman Geschwind) своими работами, опубликованными
в журнале «Brain» [6, 7], вновь привлек внимание к этой
концепции – синдрому «разобщения» [3]. Согласно пред-
ставлениям Н.Гершвинда, нарушения со стороны высших
мозговых функций могут быть обусловлены поражением
белого вещества головного мозга или ассоциативных кор-
ковых полей (последние являются своеобразными «точка-
ми переключения» между первичными двигательными,
сенсорными и лимбическими областями) [3, 6, 7]. С клини-
ческой точки зрения эта концепция позволила объяснить,
почему при небольших по объему очагах возникает до-
вольно выраженный нейропсихологический дефект, захва-
тывающий несколько модальностей, с нейробиологиче-
ской – привлекла интерес к структурно-сетевому принципу
организации работы головного мозга. Представления
Н.Гершвинда находились в центре внимания в течение
двух десятилетий – до середины 1980-х годов, когда появи-
лись работы, в которых вновь постулировалась ключевая
роль тех или иных корковых зон, а синдрому «разобщения»
отводилась незначительная роль.

Однако в настоящее время, в связи с успехами методов
нейровизуализации, интерес к работам Н.Гершвинда воз-
ник снова. Считается, что его классические работы [6, 7] не
потеряли своего значения и сейчас [3, 8]. Во всяком случае,
исследования по изучению проводящих путей головного
мозга с помощью магнитно-резонансной томографии
(МРТ) и значения поражения этих путей в генезе когни-
тивных нарушений активно проводятся как в нашей стра-
не, так и за рубежом [9–12]. Синдром «разобщения» имеет
значение не только при неврологических заболеваниях, но
и при психиатрической патологии [13], в частности, при
шизофрении [14]. О значимости данной проблемы гово-
рит и то, что выделяют даже «деменцию, связанную с по-
ражением белого вещества» [4, 15].

Белое вещество составляет почти 1/2 объема головного
мозга взрослого человека, а общая протяженность миели-
низированных волокон внутри головного мозга достигает
почти 135 тыс. км [4, 15]. При этом в эволюционном плане
у млекопитающих увеличение относительного объема бе-
лого вещества полушарий головного мозга происходит в
более значительной мере, чем увеличение объема серого
вещества [16, 17]. Так у мышей объем серого вещества со-
ставляет 11% от общего объема головного мозга, у макак –
27%, у шимпанзе – 40%, а у человека – 41% [18]. Причем
это сопровождается и изменением диаметров аксонов, и
нарастанием среднего числа синапсов на одном нейроне
[16]. Особенно значительно у человека увеличивается объ-
ем белого вещества в префронтальных отделах [15].

Концепция коннектома
В последнее время все большее внимание при изучении

механизмов, лежащих в основе развития заболеваний го-
ловного мозга, уделяется нарушениям коннектома, иными
словами, нарушениям структурных и функциональных
связей между различными церебральными структурами,
состояние которых оценивается при помощи мультимо-
дальных методов нейровизуализации [1, 2, 16, 18–25]. Осо-
бое значение имеют результаты функциональной МРТ
(фМРТ) в BOLD-режиме (Blood Oxygenation Level-Depen-
dent), в основе которой лежит оценка изменений оксиге-

нации крови в различных отделах головного мозга, что от-
ражает обусловленные нейрональной активностью мета-
болические процессы [26, 27]. По сравнению с пози-
тронной эмиссионной томографией для оценки регионар-
ной церебральной гемодинамики фМРТ имеет преимуще-
ства, связанные с более высокой разрешающей способ-
ностью и чувствительностью [28].

Построение коннектома на основании данных МРТ про-
ходит в три этапа: 1) выделение определенных церебраль-
ных регионов (областей), 2) оценка связей между этими
регионами и 3) детальный анализ сети этих связей [29].
Выделение церебральных регионов (областей) основыва-
ется на комплексе методов, включающих их анатомиче-
ские характеристики, существующие критерии, различные
режимы МРТ и др. [29]. Оценка связей проводится на ос-
нове их характеристик: структурные (анатомические – ак-
сональные, дендритические, синаптические), функцио-
нальные (статистическая зависимость между полученны-
ми с помощью функциональных методов исследования
параметрами) и эффективные (математическое моделиро-
вание на основании, преимущественно, результатов
фМРТ) [29]. Для сетевого анализа используются топологи-
ческие методы анализа. Это направление в области нейро-
наук наиболее активно в настоящее время разрабатывает-
ся. Основной его целью является изучение структурных и
функциональных характеристик во взаимосвязи. Разрабо-
таны математические методы выявления ключевых струк-
тур («втулок», англ. – hub) [2]. Результатом этой работы и
является построение коннектома – матрицы, отражающей
структурно-функциональные взаимосвязи ЦНС, причем
эта матрица динамична [2, 29]. Следует подчеркнуть, что
структурные (анатомические) связи не во всех случаях
совпадают со связями функциональными. Функциональ-
ные связи и динамичны, и носят более распространенный
характер, чем связи анатомические, представляющие со-
бой хорошо известные проводящие пути в белом веществе
головного мозга.

Помимо динамичности коннектом характеризуется
функциональной гетерогенностью (возбуждающие, тор-
мозящие, модулирующие зоны) [29, 30]. Подобный топо-
логический подход к оценке деятельности головного мозга
объясняет, например, почему сопоставимое по объему по-
ражение вроде бы не столь друг от друга отдаленных тер-
риториально структур в рамках одной доли приводит к со-
вершенно разным психоневрологическим расстройствам.
Так, если это поражение локализовано в области «втулки»,
то дефект будет носить более генерализованный характер,
если на периферии топологического модуля – то более
специфический, связанный с конкретной когнитивной
сферой [31].

Ярким примером этого положения могут служить зри-
тельные нарушения [32]. Первичная зрительная кора яв-
ляется лишь самым началом процесса комплексного зри-
тельного восприятия. Различные отделы головного мозга
вовлечены в процесс восприятия зрительных стимулов.
Причем восприятие объектов, лиц и различных цветов
может нарушаться независимо друг от друга [33]. Одно-
стороннее поражение первичной затылочной коры (поля
17 по Бродману) приводит к гемианопсии (поражение с
обеих сторон проявляется корковой слепотой), однако по-
ражение нижних и средних затылочно-теменных отделов
нередко сопровождается нарушением более высокоорга-
низованных и комплексных зрительных функций [34]. 
В частности, поражение вентральных медиальных заты-
лочно-теменных отделов может приводить к нарушению
восприятия цвета и формы объектов (т.е. узнавание раз-
личных объектов), что контрастирует с нарушениями вос-
приятия движений и пространственных функций, вклю-
чая внимание и оценку локализации, которые характерны
для поражения дорзальных латеральных затылочно-те-
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менных отделов [34]. Поражение вентральных отделов
приводит к ахроматопсии, зрительной агнозии, прозопа-
гнозии, алексии без аграфии и некоторым формам топо-
графагнозии, дорсальных – к акинетопсии, синдрому иг-
норирования половины поля зрения, астереопсии, син-
дрому Балинта [34]. Большинство из этих нарушений не
являются хорошо очерченными синдромами с жестко де-
терминированной топикой поражения, поскольку нару-
шения различных нейропсихологических процессов мо-
гут приводить к фенотипически сходной клинической
картине [34].

Топологическая структура головного мозга с возрастом
меняется. При старении происходит уменьшение числа
модулей, в особой мере это затрагивает системы, ответ-
ственные за контроль когнитивной деятельности и внима-
ние [2]. Отмечается уменьшение числа связей между раз-
личными модулями в лобных отделах [23].

Энергетический обмен как основа
функционирования коннектома

В энергетическом плане головной мозг по сравнению с
другими органами находится в привилегированном со-
стоянии: составляя лишь 2% от общей массы тела, он по-
требляет 20% вырабатываемой в организме энергии [35,
36]. Уровень энергетического обмена в головном мозге за-
висит от его кровоснабжения. Среди иных факторов, ко-
торые могут влиять на возбудимость нейронов, помимо
уровня кровотока и парциального напряжения кислорода
в артериальной крови следует упомянуть температуру
внешней среды [37].

Основным энергетическим субстратом для головного
мозга является глюкоза, которая почти полностью исполь-
зуется в процессах окисления [35]. Весьма энергозатрат-
ными являются регулирующие функции, обеспечивающие
в норме самоконтроль/саморегуляцию, процесс принятия
решений, логическое мышление [38]. Снижение уровня
глюкозы крови может в первую очередь приводить к нару-
шениям именно в этой сфере, что сопровождается, в част-
ности, нарастанием агрессивности и импульсивности, асо-
циальным поведением. Расстройства регулирующих функ-
ций возникают на фоне употребления алкоголя, при этом
также отмечается снижение уровня глюкозы как в целом в
организме, так и в головном мозге [38].

Для осуществления регулирующих функций может ис-
пользоваться содержащийся в астроцитах (они в основ-
ном располагаются в сером веществе) гликоген, особенно
когда уровень глюкозы крови снижается [38]. Уровень со-
держащегося в головном мозге гликогена невысок – он мо-
жет обеспечить от 1 до 6% энергетических потребностей
головного мозга [38]. Однако в условиях повышенной на-
грузки (в частности, при выполнении заданий, требующих
участия весьма энергоемких регулирующих функций) да-
же этого объема гликогена, используемого в качестве ре-
зервного источника энергии, хватает для успешного функ-
ционирования головного мозга [38].

«Скрытая энергия» головного мозга
Результаты проведенных исследований свидетельствуют

о том, что в процессе выполнения тех или иных заданий
уровень церебрального метаболизма меняется не столь
значительно (повышается менее чем на 5%) – большая
часть потребляемой веществом головного энергии тратит-
ся на поддержание его фоновой активности [27, 36, 39]. Эти
затраты приходятся в основном (60–80%) на энергетиче-
ское обеспечение глутаматного цикла, т.е. на процессы пе-
редачи сигнала, остальная энергия расходуется на обес-
печение функционирования тормозящих вставочных ней-
ронов и астроцитов [39]. По своим энергетическим затра-
там нейроны и глиальные элементы различаются весьма
значительно [35]. Интересным представляется тот факт,

что выполнение тестов на регулирующие функции снижает
уровень глюкозы, в то время как тесты, не требующие их
участия, на уровень глюкозы влияют не столь значительно
[38]. Причем снижение уровня глюкозы, компенсируемое
ее введением извне, приводит в первую очередь к улучше-
нию выполнения тестов на регулирующие функции [38].

Следует подчеркнуть, что нельзя смешивать состояние
покоя в поведенческом смысле и состояние покоя голов-
ного мозга – в смысле физиологическом. Последнее для
головного мозга абсолютно не характерно, поскольку в та-
ком «состоянии покоя» постоянно происходят различные
процессы на клеточном уровне, на что, собственно, и за-
трачивается эта «скрытая энергия» (или «энергия покоя»)
[1, 27, 28, 36, 39, 40]. Изменения в состоянии покоя вы-
являются и при некоторых неврологических заболева-
ниях, в частности, при болезни Гентингтона [41].

«Скрытая» (или «внутренняя»), не связанная с внешни-
ми воздействиями энергия тратится на процессы оценки и
выработку ответов/реакций на поступающие извне стиму-
лы, а также, вероятно, на предвосхищение/предугадыва-
ние событий, которые могут произойти [27]. Способность
к предвосхищению наступающих событий рассматривает-
ся как один из важнейших компонентов реакции на внеш-
ние воздействия, а осуществление его связывают именно с
нормальным функционированием нейрональных кругов,
для описания которых используется не статическая, а ди-
намическая геометрия [42]. Системы, обеспечивающие
принятие решений, характеризуются строгой иерархич-
ностью [43]. Основанные на анализе пространственной и
временнóй составляющей планируемых действий, эти си-
стемы способны выбирать ключевые, иерархически более
высокие, точки принятия решений, что далее запускает
дискретные подпрограммы, исполнение которых допол-
нительных решений уже не требует [43]. Таким образом,
происходит выигрыш и по времени, и по затрачиваемым
энергоресурсам. Среди церебральных структур, участвую-
щих в этих процессах, особое значение придается пре-
фронтальной коре, а также амигдале и гиппокампу
[43–47]. В механизмах реализации способности к предвос-
хищению/предугадыванию в эфферентной сфере лежит
дискретная программа двигательной последовательности,
в значительной мере обусловленная, как считается, спон-
танной активностью нейронов, располагающихся в обла-
сти нижних олив, входящих в оливоцеребеллярную систе-
му [42, 48]. На процесс принятия решений влияют эмоции,
причем в условиях дефицита эмоциональных влияний
этот процесс происходит с ошибками. Подобный меха-
низм, как считается, может лежать в биологической осно-
ве развития наркоманий, когда дисфункция вентро-меди-
альной префронтальной коры на психологическом уровне
приводит к нарушению принятия решений, что в поведен-
ческом плане проявляется импульсивными и трудно конт-
ролируемыми действиями, связанными со злоупотребле-
нием психоактивными веществами [44].

По аналогии со «скрытой энергией» (термин более уда-
чен, чем «темная энергия») в астрономии, внутреннюю це-
ребральную энергию также обозначают как «скрытую
энергию» [17, 27, 36]. Спонтанные флюктуации этой энер-
гии, которые в настоящее время могут быть оценены при
помощи фМРТ, создают уникальную возможность «взгля-
нуть» в суть процессов, которые происходят в структурах
ЦНС [27, 28]. Спонтанные флюктуации носят низко -
частотный характер – от 0,01 до 0,1 Гц [36]. При этом вы-
явленные в BOLD-режиме МРТ изменения отражают воз-
будимость нейронов, причем флюктуации носят нерит-
мичный характер и сохраняются даже во сне. Вероятно,
ведущее значение имеет уровень энергетического баланса.
Так, отмечаемые в течение дня колебания уровня само-
контроля, как считается, являются следствием колебания
уровня глюкозы: более высокий в утренние часы он сни-
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жается к вечеру, что связывают с бóльшей активностью
(физической, эмоциональной, возможным употреблением
алкоголя и т.п.) во второй половине дня и, соответственно,
бóльшим потреблением глюкозы [38]. После отдыха и сна
уровень глюкозы нормализуется, что сопровождается
улучшением самоконтроля, который и определяется регу-
лирующими функциями [38]. Однако лишь уровнем обме-
на глюкозы деятельность головного мозга в целом и регу-
лирующих функций в частности не объяснить. Участвуют
в этом процессе и иные механизмы, которые в настоящее
время активно изучаются.

Рассматривая биологические основы интеллекта, следу-
ет учитывать и существующие в норме межполушарные
различия (межполушарную асимметрию) – левое полуша-
рие характеризуется и более высоким уровнем кровотока,
и более высоким уровнем базового метаболизма [49, 50].
При этом средние размеры нейронов в левом полушарии
головного мозга больше, чем в гомологичных зонах право-
го полушария [51].

Активность головного мозга «в покое» носит не статич-
ный, а динамичный характер. Она может модулироваться
под влиянием внешних стимулов, так, например, показано
ее изменение в процессе обучения [52]. Следует заметить,
что при анализе спонтанной активности «в покое» с помо-
щью фМРТ следует учитывать и то влияние, которое ока-
зывают на результаты исследования такие ненейрональ-
ные факторы, как движения головой во время исследова-
ния или колебания парциального напряжения углекисло-
го газа в артериальной крови, что учитывается при прове-
дении исследований.

Еще одним важным аспектом рассматриваемой пробле-
мы является то, что головной мозг, при его крайне высо-
ком уровне энергопотребления по сравнению с другими
органами, действует с системно-энергетической точки зре-
ния в направлении минимизации собственных энергети-
ческих затрат [16, 17]. Подобная «политика рациональной
экономии», возможно, и объясняет важные особенности
функционирования структур ЦНС, которые были выявле-
ны в последнее время. С одной стороны, необходимо
уменьшить энергетические затраты, с другой – обеспечить
максимально быструю и эффективную реакцию на меняю-
щуюся ситуацию, для чего и используются адаптивные то-
пологические паттерны анатомических и функциональ-
ных интрацеребральных связей [16]. Этот непрерывный и
взаимосвязанный процесс: 1) энергозатрат и энергосбере-
жения, 2) с участием топологически различающихся
структур, 3) протекающий в различных временных рамках
(от десятилетий – до миллисекунд), и определяет суть
функционирования ЦНС, включая развитие и адаптивные
реакции. Именно с позиций топологии удается объяснить,
почему энергетически более выгодной является, напри-
мер, связь между территориально значительно располо-
женными нейронами, которые лежат у основания «вту-
лок», чем меньшая по расстоянию связь между «топологи-
чески отдаленными» нейронами [16].

Сама по себе топологическая модель характеризуется
динамичностью, способностью к быстрому изменению
конфигурации – в зависимости от стоящих на этот кон-
кретный момент задач [2, 53]. С точки зрения энергозатрат
замена или реорганизация потерявших свое значение
(мальадаптивных) модулей более предпочтительна, чем
создание заново всей системы [2]. Именно модульная си-
стема организации когнитивной деятельности помогает, в
частности, избежать катастрофического забывания ранее
приобретенных навыков – при необходимости приобрете-
ния новых навыков. Альтернативный модульному прин-
ципу подход, основанный на последовательном переборе
возможных вариантов решений, потребует не только бо-
лее значительных затрат энергии, но и вовлечения суще-
ственно большего числа нейронов при решении сложных

задач, далеко превосходящих существующие биологиче-
ские возможности ЦНС.

При этом существуют механизмы, контролирующие со-
отношение «стоимость/эффективность». Так, например,
это и хорошо известные методики кодирования информа-
ционных процессов, позволяющие достигать результат с
меньшими затратами; подавление активности нейронов
зрительной коры при повторном предъявлении зритель-
ных стимулов; или эффект подавления лимбической ней-
рональной активности при повторном предъявлении эмо-
ционально значимых стимулов [16].

Флюктуации «скрытой энергии»
В глобальном смысле в основе интеллекта лежит способ-

ность к обучению и разрешению проблем/задач [54]. Рас-
сматривая связь между уровнем интеллекта и уровнем це-
ребрального метаболизма, следует подчеркнуть, что суще-
ствуют два принципиально разных подхода к этой пробле-
ме. Согласно первому из них, чем выше уровень интеллек-
та – тем более значительны затраты энергии, более актив-
ный характер носят метаболические процессы в ткани моз-
га; согласно второму, более высокий уровень интеллекта
связан с менее значительным потреблением веществом го-
ловного мозга энергетически богатых субстанций [54]. Сле-
дует подчеркнуть, что второй подход, как это ни парадок-
сально звучит, представляется более верным [54]. Уровень
интеллекта определяется не энергией, идущей на «общие
нужды» (иными словами, не на глобальный церебральный
метаболизм), а на метаболизм избирательный, операцио-
нальный, который и определяет ключевые для индивидуу-
ма нервно-психические и социальные функции. Таким об-
разом и получается, что энергия у индивидуумов с более
высоким интеллектом расходуется более рационально [54].

Одним из основных, базовых, механизмов функциони-
рования ЦНС является способность к синхронизации
активности располагающихся на отдалении нейрональ-
ных структур [24]. И здесь также имеют значение топо-
логические закономерности. В частности, интенсивность
синхронизации осциллирующих нейрональных кругов
резко возрастает – если есть возможность подключения
к этому процессу располагающихся физически на отда-
лении, но топологически более близких (и, соответствен-
но, для этого подключения требующих меньших энерге-
тических затрат) структур [16]. Сама по себе синхрони-
зация как в покое, так и в ответ на внешние стимулы
позволяет существенно улучшить взаимодействие между
различными церебральными отделами [24] и с энергети-
ческой точки зрения является менее затратной [55]. Сви-
детельством последнего утверждения являются резуль-
таты фМРТ в BOLD-режиме (энергозатраты при ритми-
ческой активации нейронов существенно ниже, чем при
активации аритмической) [55]. При этом возможность
синхронизации процессов возбуждения у взрослых вы-
ше, чем у детей [56].

Чем выше интеллект, тем меньше ошибок возникает в
процессе передачи информации в структурах ЦНС, тем в
меньшей степени искажается передающаяся информация
[49, 50, 54]. При этом процесс передачи одного и того же
сигнала будет повторяться несколько раз – с тем, чтобы он
прошел полностью и неискаженным [57]. Таким образом и
оказывается, что для того, чтобы передать в полном неис-
каженном виде информацию у индивидуумов с высоким
интеллектом требуется меньше повторов этих передач – и
в результате тратится меньше энергии на эти передачи [49,
54]. Важным выводом из данного положения является то, что
этот механизм объясняет механизмы нейропластичности
на системном уровне, когда регулярные упражнения/зада-
ния приводят к восстановлению утраченных вследствие
заболевания или травмы функций. При этом, чем более ча-
сто используются те или иные пути, реализуемые, в част-
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ности, в виде синапсов, тем все более быстрым становится
сам процесс передачи сигнала [57].

Однако не все так однозначно. Помимо высокого уров-
ня выполнения нейропсихологических тестов высокий
интеллект складывается и из других характеристик. В част-
ности, крайне важной является способность индивидуума
находить необычные решения возникающих перед ним
проблем, что в широком смысле означает способность к
творчеству (англ. – creativity) [57–59]. Применение фМРТ в
BOLD-режиме показало, что в процессе принятия реше-
ний происходит активация префронтальной коры, а также
других отделов головного мозга, включая задние отделы
теменной доли [58, 59]. Существующие к настоящему вре-
мени данные позволяют предполагать, что творческие
способности определяются на уровне системно-биологи-
ческом способностью совершать ошибки на этапе «пред-
угадывания»/прогнозирования событий [57]. Именно этот
механизм и отличает способность к творчеству от высоко-
го уровня выполнения психометрических тестов – там
требуется лишь одно правильное выполнение задания с
минимальными затратами времени и не предусматри-
ваются какие-либо иные варианты решения.

Рассматривая данную проблему, следует еще раз под-
черкнуть значимость «скрытой энергии» головного мозга –
и ее флюктуации. И здесь крайне интересным является то,
что эти флюктуации могут быть нелинейными, хаотичны-
ми. Нелинейная динамика флюктуаций может объяснить
нередкую непредсказуемость поведенческих реакций, воз-
никновение абсолютно разных реакций на минимально
отличающиеся внешние стимулы [60]. Для систем, по-
строенных на принципах нелинейной динамики (хаоса),
характерно низкое соотношение сигнал/шум (поэтому их
регистрация затруднена), они не могут быть оценены при
использовании повсеместно применяемых статистических
методов, а требуют специального подхода (для их описа-
ния используют сложные математические методы) [60].
При этом, поскольку подобные процессы могут быть
управляемы при помощи механизма обратной связи, они
потенциально открыты для коррекции, что имеет несом -
ненное практическое значение, обусловленное разработ-
кой принципиально новых возможностей терапии психо-
неврологических нарушений [60].

При этом общеизвестно, что у лиц с высокой способ-
ностью к творчеству нередко встречаются психические
расстройства [57]. Возможно, что одной из биологических
причин этого и является бóльшая вероятность возникно-
вения ошибок при передаче сигнала в структурах ЦНС.
Подобное предположение подтверждается результатами
исследований с применением фМРТ. Так было показано,
что ошибки на этапе «предугадывания»/прогнозирования
характерны для пациентов с бредовыми расстройствами
[61].

Заключение
Таким образом, созданная в настоящее время модель

(коннектом) является более информативной для понима-
ния сущности процессов, происходящих в головном мозге,
чем простая сумма частей, в нее входящих. Эта модель яв-
ляется ключевой в новом направлении развития нейрона-
ук – системной психоневрологии. Функционирование
коннектома определяется энергетическим обменом, кото-
рый происходит в головном мозге. Причем этот обмен, с
одной стороны, должен обеспечивать процессы передачи
информации, а с другой – осуществлять это с минималь-
ными затратами. Поэтому и становится понятным, что
именно «экономический анализ нейропсихиатрических
проблем» открывает возможности для объяснения/пони-
мания более значительной уязвимости более энергоза -
тратных церебральных связей как при патологических со-
стояниях, так и при нарушениях развития [16].

Однако следует избегать «безудержного энтузиазма» в
этом вопросе. Так организация проекта по изучению кон-
нектома привела к появлению в обществе в значительной
мере далекому от реальности представлению о том, что ре-
зультаты изучения существующих в головном мозге мил-
лионов нейронов и триллионов синапсов с легкостью поз-
волят объяснить внутренние механизмы неврологических
и психических заболеваний [62]. На самом деле речь идет
лишь об изучении связей между различными областями
головного мозга, представленных в конечном итоге в виде
диаграмм, а не связи между нейронами внутри этих обла-
стей [62]. Кроме того, следует учитывать различия в дизай-
не проводимых исследований, поэтому, например, нельзя
смешивать результаты чисто биологических работ с рабо-
тами клиническими [62].

Несмотря на этот вполне обоснованный скептицизм,
полученные в настоящее время данные определенно сви-
детельствуют о наличии особенностей нарушений именно
коннектома при различных неврологических и психиатри-
ческих заболеваниях. Так, при болезни Альцгеймера пора-
жение «втулок» наиболее выражено в височных отделах,
при шизофрении – в лобных отделах [63]. Были показаны
изменения коннектома при аддиктивных расстройствах
(употребление марихуаны) [64]. При болезни Гентингтона
изменения коннектома отмечаются еще до появления кли-
нической симптоматики и не связаны с наличием цереб-
ральной атрофии [41, 65]. При таких разных состояниях,
как шум в ушах [66] и транзиторная глобальная амнезия
[67], также имеются нарушения коннектома. Причем при
транзиторной глобальной амнезии изменения коннектома
характеризуются особой динамичностью – нарастают при
появлении симптоматики (нарушений памяти) и регрес-
сируют при нормализации мнестических функций [67].
Однако исследовательские работы в этом направлении
еще только начинаются и, вероятно, в ближайшее время
появятся новые данные, которые позволят по-новому
взглянуть на «старые» проблемы.
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Г лобальной проблемой современного общества являют-
ся церебральные инсульты. Хорошо известно, что ин-

сульт – это одна из основных причин смерти и инвалиди-
зации пациентов. Так, в большинстве развитых стран мира
острое нарушение мозгового кровообращения (ОНМК)
становится предиктором стойкой утраты трудоспособно-
сти. Только 10–20% больных могут выполнять трудовые
обязанности, остальные же навсегда остаются инвалида-
ми, 19–35% из которых полностью зависят от помощи по-
сторонних лиц или родственников [1, 2].

В связи с формированием такой неблагоприятной ситуа-
ции во всем мире особенно важными оказываются изучение
и коррекция последствий инсульта, которые проявляются
расстройством различных неврологических функций. В кли-
нической практике чаще всего особое внимание медицин-
ских специалистов обращено на выраженные ухудшения
двигательных и речевых функций, а также расстройства гло-
тания, которые традиционно считают основными причина-
ми нарушения бытовой независимости пациента, предпо-
сылками для развития плохого прогностического исхода.

Однако не меньшее влияние на функциональное восста-
новление больного после инсульта оказывают когнитив-
ные расстройства (КР), проявляющиеся снижением памя-
ти, внимания, гнозиса, праксиса и социального интеллек-
та, а также ухудшением способностей к планированию и
контролю познавательной деятельности [3]. В связи с этим
у пациента, перенесшего церебральный инсульт, нару-
шаются восприятие и переработка поступающей извне ин-
формации и больной должным образом перестает органи-

зовывать свои действия: принимать лекарственную тера-
пию, ухаживать за собой и т.д.

Эффективная интеллектуальная деятельность в настоя-
щее время оказывается особо важной способностью для
адаптации к быстро развивающимся информационным
технологиям, новым методикам диагностики, лечения и
реабилитации в медицине. Поэтому проблема постин-
сультного когнитивного дефицита (ПИКД) в современной
ангионеврологии занимает одно из ведущих мест.

В последние десятилетия особенный интерес к данной
проблеме также обусловлен тенденцией к увеличению до-
ли людей пожилого и старшего возраста, повышением их
выживаемости после инсульта и, как следствие, возрас-
тающей распространенностью КР.

По данным международных эпидемиологических иссле-
дований, распространенность КР после инсульта занимает
широкий диапазон от 26 до 96%. В среднем около 1/2 пост-
инсультных больных страдают от нарушения познаватель-
ных функций [3].

Достаточно высокие показатели распространенности КР
после инсульта демонстрируют работы отечественных ав-
торов. Результаты, полученные И.В.Дамулиным, свиде-
тельствуют о том, что ПИКД возникает у 40–70% пациен-
тов [4]. Однако наибольшая частота встречаемости ПИКД
была отмечена в работах Н.В.Шахпароновой и соавт. и
М.А.Чердак и соавт.: 87,4 и 96,7% соответственно [5, 6].

Клинические проявления при церебральном инсульте
варьируют от легкой до тяжелой когнитивной дисфунк-
ции. Легкие и умеренные КР, возникающие после инсуль-
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та, встречаются значительно чаще. Но из-за наличия более
тяжелых и явных неврологических нарушений им редко
уделяется должное внимание. Это часто приводит к тому,
что минимальный КД прогрессирует до деменции, кото-
рая значительно повышает инвалидизацию больных, дела-
ет их профессионально и социально дезадаптированными.

По данным разных литературных источников, частота
встречаемости деменции после инсульта колеблется от 
4 до 40%, что, по мнению В.В.Захарова и соавт., связано с
возрастными различиями выбранных больных и тяжестью
перенесенного инсульта [7]. Возможно, такие расхожде-
ния в полученных данных обусловлены еще и тем, что
часть авторов включают в свое исследование дементные
нарушения, предшествующие инсульту, а другая часть –
нет.

Основные особенности ПИКД
Постинсультные когнитивные нарушения (КН) отно-

сятся к группе сосудистых КР и имеют ряд отличительных
характеристик.

Первой отличительной особенностью постинсультных
КН является характерная связь со временем [6]. Принято
считать, что постинсультные КР появляются и достигают
клинического уровня в первые 3 мес после инсульта или
в течение года. Следовательно, если КН выявляются в бо-
лее поздние сроки, связь их с инсультом весьма сомни-
тельна [8].

Еще одна отличительная особенность ПИКД состоит в
том, что, по данным многих отечественных и зарубежных
авторов, при них в клинической картине преобладает на-
рушение «управляющих» функций [9]. Особую роль в
этом играют дисфункция лобной доли и разобщение ее
связей с другими подкорковыми структурами. В результа-
те этого у пациента наблюдается выраженный дизрегуля-
торный дефект: снижение скорости познавательных про-
цессов и ухудшение планирования произвольной дея-
тельности [10].

Ряд авторов отмечают, что у большинства пациентов
после инсульта страдают не только «управляющие» функ-
ции, но и внимание. Так, в исследовании, проведенном
М.Leśniak и соавт., у 48,5% из 200 обследованных постин-
сультных больных наблюдалось нарушение внимания [11].

Третьей и одной из наиболее значимых отличительных
особенностей является динамика ПИКД в раннем и позд-
нем восстановительном периоде инсульта. Обычно когни-
тивная дисфункция, непосредственно связанная с инсуль-
том, с течением времени уменьшается или остается на
прежнем уровне. Однако довольно часто в клинической
практике можно наблюдать нарастание когнитивного де-
фекта, что, вероятно, обусловлено мультифакториальным
характером и многообразием патогенетических механиз-
мов формирования постинсультных КР [12].

Факторы риска развития ПИКД
Постинсультный дефект в когнитивной сфере представ-

ляет собой гетерогенное состояние, обусловленное этио-
логическими различиями его возникновения. Так, появле-
ние постинсультных КР может быть связано: с локализа-
цией очага поражения в стратегически значимой для по-
знавательных процессов зоне, наличием множественных
органических поражений головного мозга (при повтор-
ных инсультах и поражении белого вещества по типу лей-
коареоза) или сочетанной нейродегенеративной патологи-
ей [10].

Не менее существенный вклад в формирование гетеро-
генной природы постинсультной когнитивной дисфунк-
ции вносит многофакторность. По мнению ряда авторов,
на развитие КД после инсульта влияют социально-демо-
графические факторы, индивидуальные особенности
больного, состояние его когнитивной сферы, сопутствую-

щие аффективные расстройства, сердечно-сосудистые за-
болевания и характеристики самого цереброваскулярного
эпизода [13].

Основные факторы риска (ФР) развития постинсульт-
ных КН принято делить на две большие группы: связан-
ные с инсультом и не связанные с ним. В свою очередь, ФР,
не связанные с инсультом, подразделяются на немодифи-
цируемые и модифицируемые.

ФР, не связанные с инсультом
Возраст. В современных литературных источниках наи-

более достоверным ФР развития ПИКД представлен по-
жилой возраст [14–16].

Известно, что в постинсультном 3-месячном периоде у
больных старше 60 лет в 9 раз повышается риск развития
тяжелого КР [14]. Согласно исследованиям P.Gorelick и со-
авт., распространенность постинсультных КН после 65 лет
возрастает экспоненциально по мере увеличения возраста
пациента [15].

Это подтверждают данные систематического обзора и
метаанализа, полученные S.Pendlebury и P.Rothwell. У па-
циентов, перенесших инсульт в возрасте 60–69 лет, демен-
ция наблюдалась в 15% случаев, в возрасте 70–79 лет – в
26% случаев, а у лиц старше 80 лет – в 36% случаев [16].

Более высокие показатели распространенности когни-
тивного снижения после инсульта у пожилых пациентов
являются закономерными. С увеличением возраста в го-
ловном мозге происходят разные инволютивные процес-
сы: снижение числа нейронов на 0,1–0,2% с каждым годом
после 50 лет и количества синапсов, утрата глиальных эле-
ментов. Это приводит к уменьшению объема мозга, сни-
жению его перфузии, уровня метаболизма и постепенному
истощению церебрального резерва [17].

Под термином «церебральный резерв» понимают спо-
собность устанавливать новые нейрональные взаимосвязи
и интегрироваться в новые функциональные системы [18].
На фоне повреждения церебральных структур возрастные
изменения могут значительно снижать компенсаторные
возможности головного мозга и, как следствие, способ-
ствовать более частому появлению КД после инсульта [12].

Пол. В международных исследованиях данный ФР носит
спорный характер. Некоторые исследователи придержи-
ваются точки зрения, что постинсультные КН чаще встре-
чаются у мужчин, чем у женщин [19]. В работах других ав-
торов можно встретить противоположные данные [20].
Однако большинство исследователей склоняются к тому,
что существенных различий в гендерном распределении
пациентов после инсульта нет.

Низкий уровень образования. Пациенты с низким уров-
нем образования подвержены наибольшему риску разви-
тия ПИКД, чем лица, обладающие высоким когнитивным
резервом.

В основе формирования когнитивного резерва лежат
поддержание эффективной интеллектуальной деятельно-
сти в течение всей жизни, активное социальное поведение,
связанное с трудовой деятельностью и проведением сво-
бодного времени, а также занимаемое положение в обще-
стве [21]. Вероятно, именно благодаря этому у людей с вы-
соким уровнем образования реже возникают постинсульт-
ные КР. Большинство проведенных на сегодняшний день
исследований подтверждает этот факт [22, 23].

Индивидуальные особенности больного. К данной группе
ФР можно отнести образ жизни пациента и наследствен-
ную предрасположенность. Вредные привычки больного,
такие как курение и ежедневное употребление алкоголя,
могут способствовать развитию нарушений в когнитивной
сфере. Это описано в работах многих зарубежных авторов
[20, 24].

Несколько азиатских исследований установило, что от-
сутствие хобби, длительный сон, нерегулярные медицин-
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ские осмотры, а также особенности питания (уменьшение
употребления овощей, фруктов, молока и чая) могут яв-
ляться потенциальными предикторами развития ПИКД
[24, 25].

У многих пациентов, перенесших ОНМК, значительно
страдают двигательные функции. Это приводит к тому, что
такие больные часто становятся лежачими или передви-
гаются с помощью дополнительных вспомогательных
средств (кресла-каталки, ходунков, трости). Такой малопод -
вижный образ жизни оказывает неблагоприятное воздей-
ствие на когнитивную сферу. Напротив, пациенты, еже-
дневно занимающиеся физической деятельностью и актив-
но включающиеся в процесс реабилитации, могут улуч-
шить познавательные возможности. Поэтому не стоит за-
бывать, что достаточная физическая активность и способ-
ность пациента к самообслуживанию являются прогности-
чески благоприятными признаками в отношении исхода
инсульта [26].

Отягощенный наследственный анамнез также является
ФР развития ПИКД, особенно у больных со смешанным
сосудисто-дегенеративным поражением головного мозга.

Существенную роль в формировании генетической
предрасположенности играет наличие гена ApoE-e4 allele
(аллель e4 гена аполипопротеина Е), который выявляется
не только у больных после инсульта, но и у 40–60% паци-
ентов с болезнью Альцгеймера [27].

Гипотеза о том, что ген ApoE-e4 allele является независи-
мым предиктором развития ПИКД, была подтверждена в
работе J.Wagle и соавт. По полученным данным, у носите-
лей этого гена было выявлено снижение когнитивных
функций через 2–3 нед после перенесенного инсульта, а
также через 13 мес. При этом когнитивная дисфункция от-
мечалась и в последующем времени, особенно часто про-
являясь расстройствами памяти. В отличие от носителей
гена ApoE-e4 allele, у больных без него наблюдалось улуч-
шение познавательных функций [28].

Сопутствующие аффективные расстройства. Постин-
сультная депрессия – это один из факторов, усугубляющих
КР. Распространенность ее составляет около 40%, при
этом в восстановительном периоде инсульта она может
достигать 70% и более [29].

Стоит отметить, что депрессия после инсульта может не
только ухудшать уже имеющийся КД, но и быть его причи-
ной. Это связано с тем, что в некоторых случаях тяжелая
форма депрессии напоминает деменцию по клиническим
проявлениям со стороны когнитивных функций (сниже-
ние памяти, замедленность мыслительных процессов и
т.д.). В основе этого лежит такое явление, как псевдоде-
менция [30].

Сопутствующие сердечно-сосудистые заболевания. По-
вышенное артериальное давление – это бремя современ-
ного общества. Распространенность артериальной гипер-
тензии (АГ) у постинсультных больных достаточно вели-
ка, по данным разных литературных источников, она со-
ставляет 78,2–89,2% [31]. Поэтому среди всех сердечно-со-
судистых заболеваний АГ как ФР развития КД после ин-
сульта занимает лидирующие позиции. Взаимосвязи этих
двух патологических состояний в последние годы уделяет-
ся все больше внимания.

Например, в исследовании, проведенном В.В.Шпрах и
соавт., были получены данные о том, что длительность АГ
играет ключевую роль в формировании постинсультной
когнитивной дисфункции и особенно такой тяжелой фор-
мы КН, как деменция. Так, длительность АГ у пациентов с
постинсультной деменцией была значительно выше, чем у
больных, не имевших когнитивного дефекта [32].

Также существует ряд зарубежных исследований, кото-
рые имеют схожие данные о том, что наличие повышенно-
го артериального давления в среднем возрасте приводит к
развитию КН у лиц старших возрастных групп [20].

В некоторых работах было показано, что формирование
когнитивного снижения зависит от уровня артериального
давления. Так, не только повышенное систолическое дав-
ление, но и значительное снижение диастолического арте-
риального давления может приводить к развитию демен-
ции или болезни Альцгеймера [33].

Предшествующий КД. Одним из основных предикторов
развития постинсультного снижения познавательных
функций является предшествующее состояние когнитив-
ной сферы больного.

В исследованиях, проведенных в России и за рубежом,
при использовании опросника IQCODE было установле-
но, что у 40–50% пациентов КН имели место еще до разви-
тия инсульта, причем у 26% пациентов была выявлена до-
инсультная деменция [9, 34].

Прединсультные КР могут иметь разную природу: дис-
метаболическую, сосудистую, нейродегенеративную или
смешанную, что в дальнейшем оказывает существенное
влияние на особенности когнитивного статуса у больного,
перенесшего ОНМК.

К дисметаболическим КР чаще всего приводят такие за-
болевания, как гипергомоцистеинемия или сахарный диа-
бет (СД).

Ряд исследователей выделяют повышение уровня гомо-
цистеина как одного из предикторов снижения когнитив-
ных функций в постинсультном периоде. Так, около 1/2 па-
циентов с выявленной постинсультной деменцией имели в
анамнезе гипергомоцистеинемию, в отличие от пациентов
без деменции [20].

Многие крупномасштабные исследования доказали, что
больные СД имеют повышенный риск развития когнитив-
ной дисфункции. У пациентов 60 лет и старше в 18–20%
случаев имеется СД типа 2, а КН в данной возрастной
группе выявляются у 25% больных [35].

По результатам исследования G.Meneilly и соавт., в ко-
тором наблюдали 1892 пациентов с СД в течение 30 лет, у
больных СД достоверно чаще обнаруживали дементные
нарушения, чем у лиц без нарушения углеводного обмена
[36].

Следует отметить, что к КН могут приводить не только
хроническая гипергликемия, но и чередование высоких и
низких уровней глюкозы, тяжелая гипогликемия [37].

Характерно, что ПИКД, развивающийся на фоне СД, ча-
ще всего обусловлен не только нарушением углеводного
обмена, но и параллельно протекающей хронической ише-
мией головного мозга и/или нейродегенеративными про-
цессами. Поэтому столь широкое распространение в меди-
цинских кругах получило понятие «смешанная деменция».
Под этим термином понимают сочетание 2 или несколь-
ких одновременно развивающихся патологических со-
стояний, приводящих к нарушению высших корковых
функций. Наиболее часто сочетаются процессы сосуди-
стых и нейродегенеративных изменений в головном мозге.
Наблюдение за постинсультными больными показало, что
через 4 года после перенесенного церебрального эпизода
деменция отмечалась в 21,5% случаев, причем в 37% из них
имелась типичная клиническая картина болезни Альцгей-
мера [38]. «Чистые» сосудистые или нейродегенеративные
расстройства встречаются достаточно редко.

В основе такого явления, как смешанная деменция, ле-
жит общность ФР сосудистых заболеваний головного моз-
га и болезни Альцгеймера. При нейродегенеративной па-
тологии происходит отложение b-амилоида как в самом
головном мозге, так и в церебральных сосудах, что вызы-
вает амилоидную микроангиопатию. По этой причине на-
личие в анамнезе болезни Альцгеймера может способство-
вать возникновению или усугублению цереброваскуляр-
ного поражения [39].

В свою очередь, ОНМК способно в 2 раза ускорять раз-
витие нейродегенеративной патологии [40]. Вероятно, это
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связано с тем, что запущенный ишемический каскад вызы-
вает значительную церебральную гипоперфузию, оксида-
тивный стресс и гибель многих клеточных элементов. Это
делает головной мозг более уязвимым для нейродегенера-
тивного поражения [21].

Также стоит упомянуть о том, что наличие диффузных
изменений белого вещества головного мозга, церебраль-
ной атрофии и локальной атрофии гиппокампа – это ха-
рактерный нейровизуализационный предиктор развития
постинсультной сосудисто-дегенеративной деменции [41].

ФР, связанные с инсультом
Повторный инсульт. К одним из основных достоверных

ФР развития ПИКД относят повторный характер инсуль-
та. Так, по данным D.Desmond и соавт., наличие ОНМК в
анамнезе повышает риск развития деменции у пожилых
больных вдвое [42].

Локализация очага поражения. Определенная локализа-
ция очага поражения как предиктор снижения познава-
тельных функций также обладает существенной доказа-
тельной базой. Поражение доминантного полушария чаще
приводит к выраженному клиническому дефекту. Напри-
мер, по данным А.Н.Боголеповой, нарушение кровообра-
щения в левой каротидной системе сопровождалось ког-
нитивным снижением в 46% случаев, нарушение кровооб-
ращения в системе правой сонной артерии – 15%, в вер-
тебробазилярной системе – 8% [43].

Расположение очагов ишемии в стратегически значи-
мых зонах: префронтальной коре, медиальных отделах ви-
сочных долей, таламусе, структурах лимбической системы,
базальных ганглиях (особенно хвостатом ядре) и угловой
извилине также может вызывать выраженные КН [9, 41].

Объем очага поражения. Не менее важным ФР развития
постинсультных КР является объем повреждения голов-
ного мозга. Появление обширных инфарктов или массив-
ных кровоизлияний, достигающих определенной величи-
ны, приводит к ухудшению компенсаторных способностей
головного мозга и, как следствие, к снижению познава-
тельных функций [44].

Тяжесть перенесенного инсульта. Выраженные тяжелые
неврологические нарушения являются прогностически не-
благоприятным признаком в отношении формирования
ПИКД. Так, по данным М.А.Чердак и соавт., тяжесть КР
коррелирует с наличием псевдобульбарных расстройств,
гипокинезией и апраксией ходьбы [6].

Характер перенесенного инсульта. Большинство иссле-
дователей не отметили зависимости риска постинсульт-
ных КН от характера инсульта (ишемический, гемор -
рагический), но в некоторых работах вероятность разви-
тия деменции была выше после мозгового кровоизлия-
ния [12].

По данным других исследований, КД преобладал при
ишемических поражениях головного мозга [45]. При этом
нарушения высших психических функций чаще встреча-
лись при кардиоэмболических и множественных лакунар-
ных инсультах [12].

Заключение
Таким образом, высокая медико-социальная значи-

мость КР после инсульта прежде всего заключается в сни-
жении качества жизни пациента и его родственников,
усугублении неврологических симптомов и повышении
смертности больных. Поэтому для улучшения функцио-
нального исхода после инсульта необходимо оценивать у
всех пациентов наличие или отсутствие ФР ПИКД, так
как своевременное выявление и адекватная коррекция
модифицируемых ФР могут привести к полному или ча-
стичному восстановлению КД или снизить темпы его
прогрессирования, тем самым существенно увеличивая
реабилитационный потенциал больного.
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Окончанием коматозного состояния принято считать
появление бодрствования у пациента. Бодрствование

как готовность больного взаимодействовать с окружаю-
щим миром проявляется спонтанным открыванием глаз
[1]. В норме бодрствование наполнено познаванием себя
и окружающего мира, что определяется как сознание [2].
В раннем посткоматозном периоде бодрствование как бо-
лее древняя функция мозга может восстановиться рань-
ше, чем познавание. Состояние, когда после комы паци-
ент бодрствует без познавания себя и мира вокруг, приня-
то называть вегетативной стадией. У части таких пациен-
тов познавание восстанавливается со временем. По-
являются осмысленные действия и эмоции, контакт с ми-
ром вокруг, речевая продукция [3]. Сегодня нет четких
клинических дифференциальных признаков, позволяю-
щих выделить больных в вегетативной стадии, у которых
познавание не восстановится в дальнейшем. Также нет
определенных временных рамок, когда восстановление
сознания уже невозможно. Но, согласно исследованию

Multi-Society Task Force [4], шанс выхода на сознание
значительно снижается через 1,5 года вегетативной ста-
дии после травматического или через 6 мес после нетрав-
матического поражения мозга. Поиск метода прогнозиро-
вания восстановления сознания у бодрствующего постко-
матозного больного является актуальной и нерешенной
проблемой.

С 1998 г. на базе Клинического института мозга ведется
работа по реабилитации больных в вегетативном состоя-
нии разной этиологии. За это время накоплен опыт по ди-
агностике и лечению более 200 пациентов. В качестве ос-
новных диагностических парадигм реабилитационного
потенциала используются данные полисомнографии
(ПСГ), функциональной магнитно-резонансной томогра-
фии, функционального навигационного магнитного кар-
тирования (NBS-Nexstim) и динамический контроль уров-
ня мелатонина. В совокупности с другими модальностями
нейрофизиологического и клинического тестирования эти
методики продемонстрировали наиболее высокую инфор-
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Кома, в истинном понимании, – сноподобное состояние, продолжается не более 3 нед, после чего переходит в стадию вегетативного состояния
как этап восстановления сознания, кроме тех пациентов, кто умер или сразу восстановил сознательное бодрствование. Число зарегистрирован-
ных случаев вегетативного состояния достигает 100 на 1 млн населения (S.Ashwal и соавт., 1996). Эта категория пациентов остается terra  incogni-
ta даже для междисциплинарного анализа неврологов и реаниматологов. Между тем эмоциональные и финансовые затраты на курацию этой ка-
тегории пациентов самые значительные. В поисках прогностических критериев исхода вегетативного состояния авторы обратились к анализу од-
ной из самых ранних в филогенезе вегетативных функций – сну. Основываясь на гипотезе «без восстановления сна не может быть восстановле-
ния когнитивного статуса», на базе реабилитационной клиники Клинического института мозга в период с 2008 по 2014 г. проведено полисомно-
графическое исследование 64 пациентам в вегетативном состоянии, а у 10 пациентов оценена динамика концентрации мелатонина в крови в пе-
риод лечения. Полученные предварительные результаты указывают на непосредственную связь между указанными модальностями циркадного
статуса и исходом вегетативного состояния.
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Abstract
Coma in a true sense of dreamlike state lasts no more than 3 weeks, after which it enters the vegetative stage of recovery of consciousness, except in those pa-
tients who died or regained conscious wakefulness. The number of registered cases of vegetative state reaches 100 per 1 million population (S.Ashwal et al.,
1996). This category of patients remains terra incognita even for an interdisciplinary analysis of neurologists and emergency physicians. Meanwhile, the emo-
tional and financial costs of care for this category of patients is the most significant. In search of prognostic criteria for selection of a vegetative state the authors
applied to the analysis of one of the earliest in the phylogeny of the autonomic functions – sleep. Based on the hypothesis: no sleep recovery – there can be re-
covery of cognitive status, on the basis of the rehabilitation clinic of the Clinical Brain Institute in the period from 2008 to 2014 conducted polysomnographic stu-
dy of 64 patients in a vegetative state, and 10 patients evaluated the dynamics of the concentration of melatonin in the blood during treatment. Preliminary re-
sults indicate a direct relationship between these modalities circadian status and outcome of a vegetative state.
Key words: vegetativestate, polysomnography, electroencephalography monitoring, melatonin.
For citation: Belkin A.A., Alekseeva E.V., Alasheev A.M. et al. Evaluation of circadence to predict the outcome of a vegetative state. Consilium Medicum. 2017;
19 (2): 19–23.



мативность в определении прогноза вегетативного состоя-
ния. В этой статье мы остановимся на данных, касающихся
исследования циркадных ритмов: ПСГ и определении кон-
центрации мелатонина.

Цель настоящей публикации в том, чтобы обозначить
направление изучения циркадных ритмов у больных в ве-
гетативном состоянии как варианта комплексного подхо-
да к прогнозированию исхода данного состояния.

Структура сна у пациентов в вегетативном
состоянии и ее прогностическое значение

Исследования сна у пациентов в вегетативном статусе
проводятся с 1960-х годов, но выводы основаны на неболь-
шом количестве наблюдений. На электроэнцефалограмме
(ЭЭГ) больных в вегетативном статусе паттерны сна могут
отсутствовать [5]. В тех случаях, когда стадии сна опреде-
ляются, преобладает I–II стадия [6]. Пациенты чаще просы-
паются, им требуется больше времени для засыпания после
пробуждения [7]. Чередование фаз внутри цикла сна нару-
шено, атипично, может быть скачкообразным. REM-сон
присутствует не всегда, и его появление непредсказуемо.
Средняя продолжительность эпизодов REM-сна снижена.
Реже встречаются феномены REM-сна: быстрые движения
глаз, вздрагивание подбородка и нижних конечностей [8].
Сонные веретена отсутствуют более чем на 1/2 полисомно-
грамм, а их продолжительность и частота снижены [9].

Наличие фаз сна на биоэлектрической активности мозга
у больных с разным уровнем сознания на 1 и 2-й неделе
после тяжелой черепно-мозговой травмы является благо-
приятным прогностическим признаком [10]. Логично
предположить, что формирование структуры сна у боль-
ного в вегетативном статусе имеет такое же прогностиче-
ское значение, но на данный момент только в одном иссле-
довании [11] указано, что отсутствие циклов сон–бодрст-

вование при ПСГ или мониторинге ЭЭГ может указывать
на неблагоприятный исход.

В подтверждение нашей гипотезы о том, что восстанов-
ление сознания после комы проходит через стадию форми-
рования циркадного ритма сон–бодрствование и наличие
любого паттерна сна в сравнении с его отсутствием имеет
благоприятное прогностическое значение, мы провели
собственное полисомнографическое исследование у боль-
ных в вегетативной стадии после комы разной этиологии.

В исследование были включены 64 больных после кома-
тозного состояния разной этиологии (табл. 1), находив-
шихся на лечении в отделениях реанимации Екатеринбурга
в период с 1998 по 2007 г. ПСГ выполнялась в первые 3 дня
от начала формирования вегетативного состояния. В ис-
следование не включались пациенты в сознании, т.е. без
диссоциации бодрствования и познавания, а также паци-
енты, неспособные проявить свое познавание (синдром
«запертого человека» или с ожидаемой тотальной афази-
ей). Всем пациентам выполнена компьютерная или магнит-
но-резонансная томография для исключения корригируе-
мых причин нарушения сознания. ПСГ выполнялась на ап-
паратах Pegasus или Jager прикроватно в условиях отделе-
ния реанимации в течение 24 ч сотрудниками лаборатории
нейромониторинга Клинического института мозга или в
условиях сомнологической лаборатории Grass Telefactor.
Исход вегетативной стадии оценивался через 2 мес по шка-
ле Glasgow Outcome Scale (GOS) [3]. Благоприятным исхо-
дом считалось появление минимального познавания более
2 по GOS. Смерть или вегетативный статус (менее 3 по
GOS) к окончанию срока наблюдения регистрировались
как неблагоприятный исход.

Подробно методика проведения данных исследований
ранее была нами описана [1, 2], что дает основание на ней
не останавливаться, а представить основные результаты.
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Таблица 1. Основные характеристики больных

Признак
Исход

Статистика, p
неблагоприятный (n=66) благоприятный (n=48)

Возраст*, лет 45,5 (29–59) 36 (18–47,5) 0,018

Пол
мужской 21 (58%) 21 (75%)

0,260
женский 15 (42%) 15 (25%)

Природа комы

Структурная травматическая 6 (17%) 9 (32%)

0,394
Структурная нетравматическая 14 (39%) 9 (32%)

Гипоксическая** 12 (33%) 5 (18%)

Токсическая или дисметаболическая 4 (11%) 5 (18%)

*Медиана, в скобках межквартильный интервал; **включая постреанимационную болезнь.

Таблица 2. Основные результаты оценки фоновой ЭЭГ-активности

Признак
Исход

Статистика, pнеблагоприятный (n=36) благоприятный (n=28)
абс. % абс. %

Преобладающая фоновая
активность

Легкие нарушения 2 6 20 71

<0,001
Крайне тяжелые нарушения 17 47 0 0

Выраженные нарушения 16 44 8 29

Умеренные нарушения 1 3 0 0

Зональные различия
нет 24 67 5 18 <0,001

ОШ 9,2 
(ДИ 2,8–30,2)есть 12 33 23 82

Эпилептиформная актив-
ность

нет 31 86 27 96
0,331

есть 5 14 1 4

Примечание. ОШ – отношение шансов, ДИ – доверительный интервал.
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При сравнении полисомнограмм здоровых и больных в
вегетативной стадии были выявлены следующие законо-
мерности (табл. 2):
1. Отсутствовали упорядоченные циркадные циклы

сон–бодрствование, соответствующие циклу день–ночь.
Стадии сна регистрировались в записи фрагментиро-
ванно и хаотично.

2. Отсутствовала организация сна, присущая здоровому
человеку, где сон представлен циклами, сменяющими
друг друга, каждый из которого состоит из повторяю-
щихся разных стадий сна (стадии медленного сна –
быстрый сон). Короткие эпизоды разных стадий сна на-
ступали независимо друг от друга, без какой-либо зако-
номерности.

3. В целом было отмечено снижение эффективности сна у
пациентов в вегетативной стадии (эффективность сна –
процентное соотношение количества сна к количеству
бодрствования).

4. Отсутствовали стадии сна как таковые, сон был пред-
ставлен отдельными признаками или паттернами сна,
характерными для определенных стадий.

5. В большинстве стадий отсутствовали признаки быстрого
(REM) сна или представленность его была значительно
сокращена («активный мозг в парализованном теле»).

6. Сокращено время глубокого медленного сна.
При сравнении полисомнограмм пациентов с разными

исходами установлено (табл. 1, 3):
1. Пациенты с благоприятным прогнозом были моложе.
2. В их фоновой биоэлектрической активности преоблада-

ли волны a-диапазона, присутствовали зональные раз-
личия и при ПСГ выявлялись паттерны сна.

3. По данным логистической регрессии вероятность благо-
приятного исхода была связана только с наличием сна и
с фоновой активностью ближе к a-диапазону.
В целом сохранение паттернов сна отмечено у 96% (27 из

28) пациентов с благоприятным исходом против 31% (11 из
36) пациентов с неблагоприятным исходом.

Результаты исследования укрепили нас в правоте выска-
занной гипотезы о том, что для восстановления сознания
требуется восстановление функции филогенетически бо-
лее древних структур, отвечающих за формирование цик-

личных изменений на ЭЭГ, характерных для периодов сна
и бодрствования. Так было сформулировано одно из пра-
вил определения прогноза исхода вегетативного состоя-
ния: отсутствие фаз сна на протяжении 24-часовой ПСГ
является предиктором отрицательного прогноза восста-
новления качественного уровня сознания. Наш опыт лече-
ния больных продемонстрировал высокую чувствитель-
ность и специфичность данного правила.

Уровень мелатонина у больных в вегетативном
состоянии

Последующие рассуждения были построены на физио-
логическом принципе: сон – внешнее проявление циркад-
ности биологических ритмов, гормональным маркером
которого является гормон шишковидной железы мелато-
нин, следовательно, его уровень может быть также марке-
ром восстановления сознания.

Действительно, циркадные ритмы являются результа-
том эндогенно генерируемых сигналов супрахиазмаль-
ного ядра гипоталамуса. Истинный цикл возможен,
только если «мастер циркадных часов» и его нейронные
и гуморальные пути функционируют должным образом.
Мелатонин считается лучшим индикатором циркадиан-
ной фазы состояния человека, потому что он действует в
качестве эндогенного синхронизатора, способного ста-
билизировать и укрепить циркадные ритмы. Никогда
прежде исследование мелатонина на проводилось у па-
циентов в хроническом ареактивном состоянии. Един-
ственная публикация на эту тему [12] появилась в 2014 г.
и описывала 6 клинических наблюдений. Откликаясь на
нее, мы решили проанализировать собственные данные
о 10 случаях (табл. 4) измерения уровня мелатонина на
фоне лечения пациентов в вегетативном состоянии в со-
поставлении с результатами полисомнографического ис-
следования.

Определение мелатонина проводилось методом иммуно-
ферментного анализа пробы крови, взятой в период с 4 до
5 утра. За нормальное принималось значение 70–100 пг/л.
При анализе становится очевидным, что у большинства па-
циентов уровень гормона существенно ниже нормы. Толь-
ко в 2 случаях (Ж2 и М5), которые завершились благопри-
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Таблица 3. Основные результаты оценки полисомнографических данных.

Признак
Исход

Статистиканеблагоприятный (n=36) благоприятный (n=28)
абс. % абс. %

Признаки сна
есть 11 31 27 96 p<0,001

ОШ 61,4 (ДИ 7,4–80,3)нет 25 69 1 4

Таблица 4. Результаты сопоставления динамики концентрации мелатонина и исхода вегетативного состояния

Значение мелатонина, пг/мл Абсолютная разница
значений

Прогноз по данным
ПСГ

Фактический исход
по шкале исходов

Glasgowдо после
Ж1 2,15 2,45 0,30 <3 2
Ж2 69,50 122,50 53,00 >2 4
Ж3 1,85 11,34 9,49 >2 3
М1 7,40 20,80 13,40 <3 2
М2 2,45 17,21 14,76 <3 2
М3 7,55 113,90 106,35 >2 1
М4 11,05 31,97 20,92 >2 2
М5 48,76 165,80 117,04 >2 4
М6 22,17 39,80 17,63 >2 3
М7 5,60 77,10 71,50 >2 3
Примечание. М и Ж – пол пациентов.
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ятно, отмечены исходно нормальные значения мелатонина.
Достижение нормального диапазона в ходе лечения у боль-
ных М6 и М7 также привело к положительному исходу, но в
случае М3 закончилось летально по экстрацеребральной
причине (тромбоэмболия легочной артерии). Пациенты
Ж1, М1, М2, М4 с исходно крайне низким уровнем мелато-
нина, несмотря на положительный рост его концентрации,
к исходу 2 мес остались в вегетативном состоянии. Паци-
ентка Ж3 проделала положительную динамику, хотя значе-
ние гормона оставалось низким.

Любопытно сопоставление данных ПСГ с показателями
концентрации мелатонина в плане реализации прогноза
исхода. За исключением случая М3 сомнологический про-
гноз оправдался у всех пациентов.

Обсуждение
Хронобиологический подход к оценке прогноза паци-

ентов в ходе эволюции вегетативного состояния демон-
стрирует определенные перспективы. Положенная в его
основу концепция присутствия структурированного сна
как необходимого условия для восстановления высших
функций нервной системы подтвердилась и вошла в кли-
ническую практику. Положительная корреляция между
уровнем гормона мелатонина и качественным уровнем
сознания подтверждает существование причинно-след-
ственной связи между генерацией циркадных ритмов и их
реализацией на уровне процесса смены сна и бодрствова-
ния. Но для установления подробностей этой связи не-
обходима репрезентативная выборка, которая будет полу-
чена в ближайшее время. Это позволит ответить на важ-
нейшие вопросы: какая из рассматриваемых модально-
стей мониторинга циркадности обладает большей специ-
фичностью для прогноза, нужно ли их параллельное ис-
пользование, какие лечебные практики влияют на поло-
жительную динамику восстановления нормального цир-
кадианного статуса? Обо всем этом нам предстоит в бли-
жайшее время узнать, но уже сегодня рекомендуется обес-
печивать пациенту условия поддержания физиологиче-
ских биоритмов для профилактики синдрома «после ин-
тенсивной терапии» (ПИТ-синдром) [13] на всех этапах
лечения. В недавно утвержденных клинических рекомен-
дациях «Реабилитация в интенсивной терапии» этому по-
священ специальный раздел. В частности, кроме гигиены
сна всем пациентам, пребывающим в условиях отделений
реанимации и интенсивной терапии, рекомендовано на-
значение препаратов мелатонина для профилактики сни-
жения его содержания в организме в связи с особенностя-
ми обстановки (постоянный свет, шум аппаратуры, ноч-

ное кормление и т.д.). Насколько это мера обеспечит со-
хранение циркадных ритмов и защитит от нарушений со-
знания, покажут будущие исследования.

Вывод
Установленная связь между качеством сна и восстанов-

лением сознания у пациентов в вегетативном состоянии
открывает перспективы новых лечебных стратегий, в том
числе с применением препаратов мелатонина.
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Б ольшой интерес к диагностике афазий у больных с по-
следствиями локального нарушения мозгового крово-

обращения связан не только с высокой частотой встречае-
мости специфических форм распада речевого мышления,
но и наличием неспецифических психогенных расстройств
по типу мутизма, которые требуют четкого различения в
клинической картине. При интерпретации результатов ис-
следования важно проводить обобщение данных, получен-
ных в ходе основного неврологического осмотра и логопе-
дического обследования больного в клинике.

Специалисту, приступающему к диагностике форм афа-
зии, необходимо иметь представление о первичных дефек-
тах, лежащих в основе каждой клинической формы. Рече-
вое мышление как процесс осуществляется за счет слож-
нейшей совокупности нервных процессов при совместной
деятельности различных участков головного мозга [1].

Поражение передней речевой зоны [2] приводит к изме-
нению следующих речевых операций:
1) построения внутриречевой схемы;
2) грамматического структурирования;
3) построения моторной программы.

Нарушения пунктов 1 и 2 наблюдаются при динамиче-
ской афазии, а нарушение пункта 3 – при эфферентно-мо-
торной афазии. При поражении средних областей коры
головного мозга, а именно нижнетеменных отделов левого
полушария коры головного мозга, нарушается операция
выбора артикулем. Страдает кинестетическая моторная
программа. В данном случае наблюдается афферентно-мо-
торная афазия.

Угнетение функционирования задней речевой зоны [2]
приводит к нарушению следующих речевых операций:
1) выбора звуков по акустическим признакам;
2) выбора слов по форме;
3) выбора слов по категориальному значению;
4) предметной отнесенности слова.

Нарушения пунктов 1 и 2 наблюдаются при акустико-
гностической афазии, пунктов 2 и 4 – при акустико-мнести-
ческой афазии, нарушение пункта 3 отмечается при семан-
тической афазии. При грубых степенях тяжести, гранича-
щих с тотальной степенью (грубой сенсомоторной афазии),
у больных проявляется изменение всех перечисленных опе-
раций, но доминирующее значение всегда имеет какой-ли-
бо один компонент: моторный (нарушение экспрессивной
речи) или сенсорный (нарушение импрессивной речи).

Отсутствие четкого единообразного алгоритма обследова-
ния больных с распадом речевого мышления, проявляюще-
гося в форме афазии и неречевых высших психических
функций у пациентов с различной этиологией, субъектив-
ность при определении как форм, так и степеней тяжести,
во-первых, затрудняет процесс диагностики, а во-вторых –
отрицательно сказывается на реабилитации выбранной
группы больных. В результате наблюдается расхождение в
определении диагнозов. Наиболее частыми ошибками в
клинической картине являются как отнесение больных с
когнитивными нарушениями, сопровождающимися изме-
нениями в функционировании речевого мышления и не об-
условленными локальным угнетением стратегических зон
коры головного мозга, к больным с афазией, так и, наоборот,
подмена диагноза афазии когнитивными нарушениями.

Важно учитывать, что при постановке диагноза «афа-
зия» только совокупность симптомов доказывает наличие
той или иной клинической формы. При этом одинаковые
симптомы могут наблюдаться при разных формах афазии.
Поэтому во избежание получения ошибочного результата
обследования необходимо комбинировать отдельные по-
казатели, которые должны быть взаимосвязаны и взаимо-
обусловлены друг с другом. Условным эталоном могут вы-
ступать клинические данные, получаемые в результате
объективного исследования больного, а именно магнитно-
резонансной (МРТ) и компьютерной томографии (КТ),
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Методика может быть использована различными группами специалистов, работающих в сосудистых отделениях неврологических клиник, травма-
тологии, центрах реабилитации постинсультных больных и других отделениях с целью дальнейшего планирования видов и форм реабилитации
больных, нуждающихся в специфической форме лечения. Оценка связи специфики изменений высших психических функций, в том числе и речи с
этиологией, а также правильная и своевременная диагностика данных заболеваний должна способствовать качественному повышению уровня
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Abstract
The procedure may be used by group of different professionals, working in vascular units of neurological clinics, in trauma units, in post-stroke rehabilitation
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так как в большинстве случаев механизм речевого наруше-
ния взаимосвязан с очагом поражения коры головного
мозга. Однако, проводя топическую диагностику пораже-
ний полушарий головного мозга, необходимо учитывать
следующие моменты:
1) достаточно крупные по объему очаги в веществе голов-

ного мозга могут не сопровождаться какой-либо очаго-
вой симптоматикой;

2) локализация функций в коре головного мозга не носит
столь детерминированного характера, как нижележа-
щие отделы;

3) нейропластичность приводит как к сохранению функ-
ции, несмотря на ее поражение, так и возможности вос-
становления;

4) медленно развивающийся патологический процесс,
приводящий к поражению большого объема вещества
головного мозга, может сопровождаться значительно
меньшей клинической симптоматикой, чем небольшой
очаг, возникающий остро [3].
Содержательная организация результатов исследования

будет способствовать, во-первых, ускорению проведения
диагностической процедуры, а во-вторых, более точному
пониманию механизма речевого нарушения. Поэтому целью
данной исследовательской работы являлось создание экс-
пресс-диагностики афазии, отвечающей всем нормативным
требованиям и удобной для применения в клинике специа-
листам, работающим с большим потоком больных. Ключе-
вая проблема – переход к принципиально новым подходам в
ранней (доклинической) диагностике патологий, которые
сопровождаются нарушением когнитивных функций.

Компьютерный скрининг-тест афазий разработан в нев-
рологическом отделении ГБУЗ МО «Московский област-
ной научно-исследовательский клинический институт 
им. М.Ф.Владимирского» (Щербакова М.М., Котов С.В. и
др. Свидетельство о государственной регистрации про-
граммы для ЭВМ №2015615928 от 27 мая 2015 г. Тип ЭВМ:
IBM PC-совместимый ПК. Язык: Object Pascal в среде Delp-
hi 2009. Оперативная система: Microsoft Windows XP. Объ-
ем программы: 2,5 МБ). При создании макета данного теста
мы проводили последовательную компоновку и интегри-
рование материала по диагностике лиц с афазией вплоть до
получения окончательной скрининг-диагностики. В про-
цессе компоновки информации определялись структурные
составляющие диагноза (предпосылки и проявления) пу-
тем сличения разных проявлений к конкретным симпто-
мам или синдромам. Применялись качественный анализ
дефекта, выделение первично пострадавших звеньев (фак-
торов). В предлагаемом тесте задания сгруппированы в от-
дельные независимые модули в соответствии с типом кли-
нической формы афазии. В результате обследования по на-
бранной сумме баллов в каждом отдельном модуле под-
тверждается или отвергается конкретный речевой диагноз
с указанием степени выраженности речевого нарушения.
Задача – не только архивировать данные первичного об-
следования, но и проводить динамическое наблюдение
каждого пациента в процессе реабилитации.

Предлагаемый компьютерный скрининг-тест больных с
афазией должен привести к решению сразу нескольких су-
ществующих в настоящее время диагностических проблем:
1) оптимизации процесса установления речевого диагноза;
2) количественному и качественному анализу речевых на-

рушений;
3) уточнению степени выраженности речевых нарушений;
4) возможности получения объективных данных о резуль-

татах реабилитации больных с афазией при сравнении
данных первоначального и повторного обследования.
Компьютерный способ обследования больных с распа-

дом функционирования речевого мышления позволяет
установить точный диагноз, так как исключает возмож-
ность субъективности оценивания. Продолжительность

диагностической процедуры составляет от 7 до 30 мин и не
требует от больного большой психической нагрузки.

Факторы, на которые авторы опирались при создании
компьютерного скрининг-теста:
1. Качественный анализ симптома [4].
2. Обследование должно показать:

а) связь дефекта с нарушениями высших психических
функций или элементарных функций; 

б) является ли симптом первичным или вторичным (си-
стемным следствием первичного дефекта) [4].

3. При обследовании необходимо учитывать коммуника-
тивные способности человека (диалог, номинативная
функция, фразовая речь, понимание значения слов, по-
нимание значения предложений) [2].

4. Дозированная умственная нагрузка (отвечает требова-
ниям адекватной функциональной пробы [5].

5. Эксперимент требует точной и объективной регистра-
ции фактов [5].

6. Невмешательство экспериментатора в ход обследова-
ния [5].

7. Учет психологической сущности дефекта, который тре-
бует преодоления, так как механизм синдрома часто не
совпадает с его внешним клиническим проявлением [6].

8. Характер изменений высших психических функций у
больных с острым нарушением мозгового кровообраще-
ния – так как при локальном нарушении мозгового крово-
обращения страдают нижележащие операции, зависящие
от угнетенного участка, а компенсация идет сверху [1].

Способ применения
Исследователь (врач-невролог, логопед) проводит об-

следование больного с речевыми нарушениями. Обследо-
вание состоит из нескольких этапов:
1. Регистрация с указанием клинического диагноза больно-

го и результатов объективных исследований (КТ/МРТ).
2. Исключение грубой степени тяжести речевого расстрой-

ства, а также дифференцировка афазии и мутизма:
• Модуль 1. Обследование грубой сенсомоторной афа-

зии. Включает 4 задания. Задания: ситуативная беседа
(3 балла); автоматизированная речь (2 балла); догова-
ривание стойких речевых конструкций (3 балла); пони-
мание простейших речевых инструкций (4 балла).

• Модуль 2. Исключение мутизма. Включает 3 задания и
1 дополнительное. Задания: дописывание пропущен-
ных слов в тексте (1 балл); показ предметных картинок
по инструкции (1 балл); дописывание предложений
(4 балла).

3. Определение формы афазии и степени ее выраженности:
• Модуль 3. Акустико-гностическая афазия. Включает

6 заданий. Задания: показ сюжетных картинок (4 бал-
ла); показ предметных картинок (4 балла); раскладыва-
ние подписей к предметным картинкам (4 балла); фо-
нематическое восприятие (6 баллов); составление слов
из букв (4 балла).

• Модуль 4. Акустико-мнестическая афазия. Включает
5 заданий. Задания: показ недорисованных предмет-
ных картинок (4 балла); объяснение функциональных
назначений предметов (5 баллов); подбор аналогии
(2 балла); слухоречевая память на серию слов (2 балла),
слухоречевая память на текст (4 балла).

• Модуль 5. Семантическая афазия. Включает 7 заданий.
Задания: зрительное восприятие пропорций (1 балл);
восприятие наложенных изображений (3 балла); схема
тела (4 балла); определение времени на часах (2 балла);
счетные операции (1 балл); понимание переносного
смысла слова (4 балла); понимание логико-граммати-
ческих оборотов (2 балла).

• Модуль 6. Динамическая афазия. Включает 5 заданий.
Задания: динамический праксис (1 балл); подбор к сло-
вам-глаголам синонимов (4 балла), антонимов (4 бал-
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ла); построение фразы/предложения (3 балла); реше-
ние логических задач (3 балла).

• Модуль 7. Эфферентно-моторная афазия. Включает 
4 задания. Задания: воспроизведение дезавтоматизиро-
ванных рядов (2 балла); графический рисунок (2 бал-
ла); составление слов из слогов (4 балла); составление
слов из букв с известной первой буквой (4 балла).

• Модуль 8. Афферентно-моторная афазия. Включает 6 за-
даний. Задания: автоматизированное письмо (1 балл);
дописывание первых слогов в слово (4 балла); дописыва-
ние последних слогов в слово (4 балла); составление слов
из букв (3 балла); отгадывание кроссворда (5 баллов); де-
завтоматизированное письмо (2 балла).

После проведения диагностической процедуры специа-
лист получает обобщенный результат, который выражает-
ся в конкретном логопедическом диагнозе (см. таблицу).

Компьютерный скрининг-тест прошел апробацию в от-
делении неврологии ГБУЗ МО «МОНИКИ им. М.Ф.Влади-
мирского» в течение 3 лет (с 2014 по 2016 г.) и доказал свою
эффективность: обследование проводилось 96 раз, совпа-
дение диагноза наблюдалось в 98% случаев [7–9]. Значи-
тельным положительным моментом предлагаемой тест-ди-

агностики является то, что специалисту необязательно
проходить все этапы с каждым пациентом. Если перед ним
стоит задача только подтвердить наличие у больного ка-
кой-либо конкретной клинической формы афазии, то он
может ее выбрать из списка и провести направленное об-
следование, которое займет не более 7 мин.

Заключение
В связи с развитием новых компьютерных технологий и

получением новых данных об органических изменениях в
коре головного мозга у больных с очаговым поражением
стратегических зон, в том числе ответственных за речевое
мышление, появилась возможность поставить и решить
следующий ряд задач, на которые и направлен предлагае-
мый диагностический скрининг-тест:
1. Учесть специфику данных расширенного неврологиче-

ского обследования при постановке логопедического
диагноза.

2. Проанализировать и сопоставить сочетанные речевые
нарушения.

3. Продумать универсальную форму обработки результа-
тов обследования, исключив тем самым субъективность
оценивания специалистом больных и упростив про-
цедуру обследования.
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Обобщение результатов обследования

Форма речевого 
нарушения

Степень 
выраженности

Количество 
баллов

Мутизм
Подтвержден 4–6

Исключен 0–2

Тотальная афазия
Нет 7–9
Да 0–6

Грубая сенсомотор-
ная афазия

Нет 10–12
Да 7–9

Акустико-гностиче-
ская афазия

Отсутствует 20–22
Легкая 16–19

Средняя 13–15
Грубая 0–12

Акустико-мнестиче-
ская афазия

Отсутствует 16–17
Легкая 13–15

Средняя 7–12
Грубая 0–6

Семантическая 
афазия

Отсутствует 16–17
Легкая 14–15

Средняя 8–13
Грубая 0–7

Динамическая 
афазия

Отсутствует 14–15
Легкая 12–13

Средняя 8–11
Грубая 0–7

Эфферентно-мотор-
ная афазия

Отсутствует 6–7
Легкая 5

Средняя 4
Грубая 0–3

Афферентно-мотор-
ная афазия

Отсутствует 14–15
Легкая 12–13
Грубая 8–11
Легкая 0–7
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С огласно клиническим рекомендациям 2014 г. «Логопе-
дическая диагностика и реабилитация пациентов с

повреждениями головного мозга в остром периоде» в обя-
занности логопедов, работающих в системе здравоохране-
ния, входит оказание специализированной помощи паци-
ентам с нарушениями глотания. Вопрос своевременной
профессиональной логопедической коррекции особенно
актуален. Приведенный клинический случай иллюстриру-
ет поэтапность оказания мультидисциплинарной помощи
и реабилитационных мероприятий в условиях стационара.

В ГБУЗ «Центр патологии речи и нейрореабилитации»
Департамента здравоохранения г. Москвы 11.07.2016 пер-
вично поступил пациент А. 37 лет с диагнозом: непсихоти-
ческое расстройство сосудистого генеза. Астенический
синдром. Состояние после перенесенного инфаркта голов-
ного мозга в вертебрально-базилярном бассейне от
26.06.2016, ранний восстановительный период. Левосто-
ронняя пирамидная недостаточность. Бульбарный син-
дром. Дисфагия. Ишемическая болезнь сердца. Атероскле-
ротический кардиосклероз. Гипертрофическая кардиопа-
тия. Артериальная гипертензия, стадия III, риск IV. Ожи-
рение.

Anamnesis morbi: в течение нескольких лет отмечает
подъем артериального давления до максимальных цифр
200 мм рт. ст. Адаптирован к артериальному давлению
130/80 мм рт. ст., гипотензивные препараты принимает ре-
гулярно. Заболел остро 26.06.2016 вечером: появились на-

рушение глотания, головокружение, двоение по горизон-
тали при взгляде влево и вверх, а также онемение левых
конечностей. Утром в связи с сохранением описанных жа-
лоб вызвана бригада скорой медицинской помощи, паци-
ент доставлен в Городскую клиническую больницу 
им. И.В.Давыдовского. До заболевания в течение послед-
них дней отмечал пошатывание, незначительное голово-
кружение.

Объективно при поступлении в ГКБ им. И.В.Давы-
довского. Неврологический статус: в сознании. Ориенти-
рован в месте, времени, собственной личности правильно.
Дисфагия. Дизартрия. Менингеальных знаков нет. Зрение
ориентировочно сохранено, гемианопсия контрольным
способом не выявляется. Двоение по горизонтали при
взгляде вверх, прямо и вправо. Глазные щели и зрачки
равные, фотореакции сохранены, живые. Движения глаз-
ных яблок в полном объеме, разностояние глазных яблок
по вертикали (правое выше левого). Горизонтальный
среднеразмашистый нистагм с ротаторным компонентом
при взгляде вправо. Асимметрия носогубных складок.
Небные и глоточные рефлексы снижены, больше слева.
Язык по средней линии. Четких парезов конечностей нет.
Мышечный тонус значимо не изменен D=S. Сухожильные
рефлексы живые, без четкой разницы сторон. Патологи-
ческих кистевых и стопных знаков нет. Левосторонняя ге-
мигипестезия. Координаторные пробы выполняет удов-
летворительно. Функции тазовых органов контролирует.

Разбор клинического случая пациента 
с нейрогенной дисфагией (подострая стадия)
Е.В.Гершун1, Ю.Ю.Рудометова2, В.В.Москалева3

1ГАОУ ВО «Московский городской педагогический университет». 119261, Россия, Москва,  ул. Панферова, д. 8, корп. 2;
2ФГБОУ ВО «Московский педагогический государственный университет». 119991, Россия, Москва, ул. Малая Пироговская, д. 1, стр. 1;
3ГБУЗ «Центр патологии речи и нейрореабилитации» Департамента здравоохранения г. Москвы. 109240, Россия, Москва, ул. Николоямская, д. 20
l_gershun@mail.ru

Дисфагия – расстройство акта глотания, которое, если не устранить его в ранние сроки, может привести к тяжелейшим осложнениям, вплоть до
летального исхода. В нашей статье мы подробно отражаем поэтапность и методы логопедической работы (специализированная диета и посуда
для безопасного приема пищи, работа на аппарате vocaSTIM, постуральные техники), которые помогли снизить риск пенетрации и аспирации, вос-
становить собственно функцию глотания, а также предупредить возникновение и фиксацию у пациента страха приема пищи.
Ключевые слова: дисфагия, логопед, глотание, мультидисциплинарность, реабилитация, медицина.
Для цитирования: Гершун Е.В., Рудометова Ю.Ю., Москалева В.В. Разбор клинического случая пациента с нейрогенной дисфагией (подострая
стадия). Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 27–29.

Case report
The analysis of the clinical case of a patient with neurogenic dysphagia 
(subacute stage)
E.V.Gershun1, Yu.Yu.Rudometova2, V.V.Moskaleva3

1Moscow City University. 119261, Russian Federation, Moscow, ul. Panferova, d. 8, korp. 2;
2Moscow State Pedagogical University. 119991, Russian Federation, Moscow, ul. Malaia Pirogovskaia, d. 1, str. 1;
3Center for Speech Pathology and Neurorehabilitation. 109240, Russian Federation, Moscow, ul. Nikoloyamskaia, d. 20
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Abstract
Dysphagia is a disorder of the swallowing act, which, if not eliminated in the early period, can lead to severe complications, up to a lethal outcome. In our artic-
le we reflect in detail the phased approach and methods of logopedic work (specialized diet and dishes for safe food intake, work on the vocaSTIM apparatus,
postural techniques) that helped reduce the risk of penetration and aspiration, restore the actual swallowing function, and prevent the occurrence and fixation of
Patient fear of eating.
Key words: dysphagia, speech therapist, swallowing, multidisciplinarity, rehabilitation, medicine.
For citation: Gershun E.V., Rudometova Yu.Yu., Moskaleva V.V. The analysis of the clinical case of a patient with neurogenic dysphagia (subacute stage).
Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 27–29.
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Компьютерная томография головного мозга 27.06.2016:
в веществе головного мозга очаговых и объемных измене-
ний не выявлено. Магнитно-резонансная томография
головного мозга 28.06.2016: магнитно-резонансная кар-
тина очага измененного магнитно-резонансного сигнала в
правой половине ствола головного мозга может соответ-
ствовать острому инфаркту. Консультирован логопедом
(на 2-е сутки пребывания): дисфагия, рекомендована на-
зогастральная стробоскопия.

Anamnesis vitae: группы инвалидности не имеет. Обра-
зование высшее. Живет в семье (опекается родителями).

В отделении ЦПРиН находился с 11.07.2016 по
18.08.2016.

При поступлении в отделение были проведены обследо-
вания невролога, психиатра, логопеда и кардиолога. Для
уточнения логопедического заключения было проведено
совместно с фониатром видеофиброларингоскопическое
обследование.

Протокол проведения совместного видеофиброларин-
госкопического обследования фониатром и логопедом
от 12.07.2016. Обследование проведено без анестезии фиб-
роскопом Pentax LH 150PC. Через рот произведен осмотр
гортани. Слизистая гортани розового цвета, подвижность
мягкого неба снижена, небный рефлекс вялый, гортанные
рефлексы угнетены. Вход в гортань свободен. В синусах
гортани, в валлекулах, небольшое количество густой сли-
зи. Слева голосовая складка ограниченно подвижна. Пра-
вая голосовая складка провисает. Щель несмыкания в
форме веретеновидной. Фонационные действия больной
выполняет по предложению свободно. Видимые отделы
трахеи розового цвета. Заключение: центральный парез
гортани и глотки. Дисфагия (шкала пенетрации-аспи-

рации PAS – 2–3, эндоскопическая оценка тяжести дис-
фагии FEDSS – 2–3). P.S.: по сравнению с видеофиброско-
пией от 01.07.2016 смыкание голосовых складок более
плотное, фонационный выдох более продолжительный.

Протокол обследования на аппарате vocaSTIM. Ди-
агноз: центральный парез гортани, дисфагия. Коэффи-
циент аккомодации: a=1,9. Повреждения в зависимо-
сти от коэффициента аккомодации (а=1–2). Поврежде-
ние средней тяжести. Программа: IG50. Прогревание: 7
мин. По ощущениям минимальное. Время прохождения
тока 200 м/c.

Коррекционно-восстановительная работа
После проведения скринингового тестирования глота-

ния совместно с фониатром-оториноларингологом приня-
то решение о снятии назогастрального зонда. Коррек-
ционная работа проводилась с использованием vocaSTIM,
стандартная методика которого основана на технике ком-
бинации электростимуляции токами низкой и средней 
частоты для ионофореза, прогревания, мускульной стиму-
ляции с помощью ручного ключа в момент сопряженно-
отраженного выполнения заданий. VocaSTIM позволил
реализовать одновременно несколько методов лечения
дисфагии: физиотерапевтический, компенсаторный, сти-
мулирующий. Логопедами были организованы трехразо-
вые функциональные тренировки на аппарате vocaSTIM –
тренировочное кормление. Объем пищи, предлагаемый
пациенту на 1 занятии, первоначально составлял 50 г, в
процессе улучшения функции глотания и снижения тре-
вожности увеличен до 70–120 г. Пациент мог проглаты-
вать пищу с минимальным риском аспирации, поворачи-
вая голову к здоровой стороне и немного вытягивая шею

Таблица 1. Основные уровни питания для пациентов с дисфагией

Уровень диеты Уровень пищи Уровень жидкости
0 Обычные жидкости (Thin)
1 Незначительно загущенные жидкости (Slightly Thick)
2 Слегка загущенные жидкости (Mildly Thick)
3 Разжиженная пища (Liquidised) Умеренно загущенные жидкости (Moderately Thick)
4 Пюреобразная плотная пища (Pureed) Чрезвычайно загущенная жидкость (Extremely Thick)
5 Мягкая и увлажненная пища (Мinced & Мoist)
6 Мягкая пища (Soft & Bite-sized)
7 Обычная пища (Regular)

Таблица 2. Динамические наблюдения периодом в каждую неделю

Неделя 
пребывания 
в стационаре

Уровень питания Токи, мА Результаты лечения

1-я 3 От 1,5 до 2,2 к
концу недели

Нажатие ключа и подача тока значительно улучшили инициацию глотка. В усло-
виях миостимуляции снизился страх приема пищи. Подобраны специальная посуда
и столовые приборы, выработана оптимальная компенсаторная поза глотания, об-
легчающая прохождение болюса

2-я
Уровень пищи – 4,

уровень жидкости –
3

2,2–3,5
Специальная посуда и столовые приборы обеспечили глотание жидкостей без ас-
пирации/пенетрации. Остаются единичные проявления поперхивания при глота-
нии твердой пищи на фоне снижения контроля за деятельностью. По-прежнему ис-
пытывает страх глотания, долго перекатывает пищу во рту, готовясь проглотить

3-я
Уровень пищи – 5,

уровень жидкости –
1

2,2–3,0
Прием пищи осуществляет, держа голову прямо, иногда вытягивает шею вперед
для осуществления доглотков. Глотание без аспирации. Пьет жидкости из обыч-
ной посуды. Отказывается посещать столовую, ест только в присутствии специа-
листов или родственников

4-я
Уровень пищи – 6,

уровень жидкости –
1

2,2–3,0
Стал посещать столовую во время ужина, только в сопровождении логопеда. Си-
дит за отдельным столом. Ест за столом, голову держит по средней линии, опустив
подбородок

5-я
Уровень пищи – 7,

уровень жидкости –
0

Нивелирован страх приема пищи в общественном месте. Принимает пищу в столо-
вой за общим столом. Пациент выписан с практическим восстановлением глотания
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вперед и вниз (таким образом предотвращая риск аспира-
ции/пенетрации и скопления остатков пищи в глотке
после совершения акта глотания). С пациентом и род-
ственниками проведена беседа о диете и разрешенных
продуктах питания, даны рекомендации. Диета соблюда-
лась неукоснительно и менялась под наблюдением специа-
листов. Для глотания жидкости подобрана определенная
посуда, позволяющая за 1 раз сделать не более 1 глотка,
предотвращая, таким образом, аспирацию. Постуральные
техники глотания с применением vocaSTIM использова-
лись при глотании слюны (в том числе глотании слюны с
поворотами головы), в момент глотания небольшого ко-
личества пищи или жидкости разной консистенции, также
с поворотами головы, наклонами головы к груди; при ис-
пользовании кислого, холодного болюса, изменении объе-
ма пищи и его консистенции; развитии и укреплении про-
извольного контроля за временем и координацией глота-
тельного рефлекса с помощью создания установки на этот
процесс.

Комитетом Интернациональной инициативы по стан-
дартизации диет при дисфагии (2016 г.) определены ос-
новные уровни питания для пациентов с патологией гло-
тания. Именно эту шкалу мы использовали при составле-
нии диеты (табл. 1).

В табл. 2 отражены динамические наблюдения измене-
ния состояния функции глотания, вязкости диеты, сила
тока vocaSTIM.

Проведенная нами работа позволила минимализировать
риск пенетрации и аспирации, максимально быстро вос-
становить собственно функцию глотания, а также пол-
ностью предотвратить возникновение и фиксацию у паци-
ента страха приема пищи. Дисфагия – это сложное нару-
шение, порой, в случае отсутствия специализированной
помощи, приводящее к летальному исходу. Наш клиниче-

ский случай подтверждает необходимость оказания ран-
ней помощи данной категории пациентов и доказывает ее
высокую эффективность.
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Внастоящее время остается актуальной концепция гете-
рогенности ишемического инсульта. Особую социаль-

ную значимость имеет проблема кардиоэмболического
инсульта (КЭИ) в связи с его развитием преимущественно
у лиц молодого трудоспособного возраста.

Взаимосвязь кардиальной и цереброваскулярной пато-
логии обусловлена, с одной стороны, общностью ряда
факторов риска возникновения ишемической болезни
сердца и ишемического инсульта, с другой – значением па-
тологии сердца как одного из ведущих факторов риска в
патогенезе нарушения мозгового кровообращения (НМК)
[7, 14, 26, 27, 41].

Так, показано, что причиной развития ишемического
инсульта в 15–20% случаев является кардиогенная тром-
боэмболия сосудов мозга [2, 15, 24, 33, 41, 52]. У пациентов
моложе 45 лет этот процент увеличивается до 36 [13, 29].

Одно из первых сообщений об окклюзии церебральных
артерий тромбом, который, вероятно, образовался в поло-
сти сердца, было сделано Вирховым еще в 1847 г. Позже он
назвал этот феномен эмболией (от греч. «пробка»). В по-
следние несколько десятилетий достижения в кардио- и
нейровизуализации привели к реальной идентификации
потенциальных и выявлению новых источников эмболии
[16, 17, 33, 41, 52, 53].

Эхокардиография в сочетании с чреcпищеводной эхо-
кардиографией являются приоритетными диагностиче-

скими методиками для идентификации кардиогенных ис-
точников эмболии. По данным разных авторов [16, 32, 38],
от 25 до 46% пациентов с инсультом имеют хотя бы один
потенциальный кардиальный источник эмболии, и это со-
отношение увеличивается у пациентов старше 70 лет.

Установлено, что кардиоцеребральная эмболия чаще
всего возникает при следующих формах патологии сердца:
мерцательной аритмии, остром инфаркте миокарда, пост-
инфарктном кардиосклерозе с формированием аневризм
и наличием тромбов в полости левого желудочка, ревма-
тическом поражении сердца, протезировании клапанов. 
К менее частым причинам относятся: неишемические кар-
диомиопатии, инфекционный эндокардит, кальцифици-
рованный аортальный стеноз, врожденные пороки сердца
с дефектами перегородок, пролапс митрального клапана,
миксома предсердий, синдром слабости синусового узла,
антифосфолипидный синдром, тромбофилические со-
стояния [3, 13, 15, 41, 52].

По данным ряда авторов, размер и характер эмболиче-
ского фрагмента зависят от места его образования, что, в
свою очередь, может оказывать влияние на размер цереб-
рального ишемического очага. Так, внутрикамерное тром-
бообразование способствует формированию более круп-
ных по размеру эмболов с образованием красного (фибри-
нового) тромба. Патогенетическим фактором в этом слу-
чае является циркуляторный стаз, вызванный фокальной
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В статье обсуждается роль нарушений сердечного ритма в развитии разных типов ишемического инсульта. В патогенезе кардиоэмболического ин-
сульта важное и самостоятельное значение имеет пароксизмальная форма мерцательной аритмии. В развитии гемодинамического инсульта од-
ним из решающих факторов являются транзиторная брадиаритмия вследствие атриовентрикулярной блокады и синдрома слабости синусового
узла, а также ухудшение сократимости левого желудочка, обусловленное преходящей ишемией миокарда. Показано, что брадиаритмия и желу-
дочковая экстрасистолия, сопряженные с высоким риском коронарных осложнений и опасные для жизни больного, могут не коррелировать с вы-
раженностью неврологического дефицита. У больных с кардиогенным ишемическим инсультом почти в 40% случаев патогенетически значимые
сердечные аритмии протекают асимптомно. Возможность скрытого течения нарушений сердечного ритма и эпизодов ишемии миокарда, выявле-
ние их в ряде случаев только после развития неврологической симптоматики и влияние на течение заболевания определяют важность своевре-
менной регистрации данных изменений для оптимизации лечебной тактики.
Ключевые слова: ишемический инсульт, кардиоцеребральная эмболия, мерцательная аритмия, брадиаритмия, минутный объем сердца, холте-
ровское мониторирование.
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Abstract
In this paper we discussed the role of cardiac arrhythmias in the development of different types of ischemic stroke. In the pathogenesis of cardioembolic stroke
the main role plays paroxysmal atrial fibrillation. Haemodynamic stroke can be caused by transient bradyarrhythmia due to the atrioventricular block and sick si-
nus syndrome, as well as the transient myocardial ischemiawith the deterioration of left ventricular contractility. It has been shown, that bradyarrhythmia and
ventricular extrasystolesare associated with high risk of development of life-threatening acute coronarysyndrome, and may not correlate with the severity of the
neurological deficit. In patients with cardioembolic stroke in 40% of cases cardiac arrhythmiasand episodes of myocardial ischemiawith pathogenetic significan-
ce have asymptomatic clinical course and are usually diagnosed only after the development of neurological symptoms. Thus, time lyregistration of hidden heart
problems is crucial for optimization of treatment strategy.
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или глобальной акинезией, а также в ряде случаев допол-
нительным эндотелиальным повреждением. Эмболы кла-
панной этиологии обычно небольшие и состоят из белого
(богатого тромбоцитами) тромба или дистрофических
кальцификатов [16, 33, 52].

Источником большинства кардиогенных эмболий яв-
ляются камеры сердца, при этом важное значение прида-
ется нарушениям его ритма. Сердечные аритмии создают
благоприятные гемодинамические условия для тромбооб-
разования, поскольку турбулентные потоки крови способ-
ствуют процессам гемостатической активации. Образую-
щиеся тромбоцитарно-фибриновые сгустки, а также фраг-
менты тромбов могут проникать из левых отделов сердца
через аорту в магистральные артерии головы (МАГ), при-
водя к развитию кардиоцеребральной эмболии. Тромбо-
образование при сердечных аритмиях в основном проте-
кает в левом ушке и левом предсердии. Тромб может стать
источником повторной тромбоэмболии как сосудов мозга,
так и периферических артерий. Множественные мелкие
эмболы обусловливают клиническую картину повторных
острых НМК [1, 11, 41].

Ишемический инсульт у пациентов молодого возраста
имеет ряд особенностей, и зачастую это наследственно об-
условленная патология, семейный анамнез таких пациен-
тов отягощен высокой частотой острых сосудистых эпизо-
дов у родственников [23, 31, 35, 42, 50]. Эпидемиологиче-
ские исследования свидетельствуют об увеличении риска
развития инсульта на 30–76% при наличии положительно-
го семейного анамнеза [31].

Одно из первых мест по частоте развития у лиц молодо-
го возраста занимает КЭИ. Риск его развития имеют паци-
енты с идиопатическим пролапсом митрального клапана
[17, 49], эндокардитами, кардиомиопатиями, миксомой
сердца, анатомическими внутрисердечными аномалиями,
например парадоксальной кардиальной эмболией из ве-
нозной системы в артериальную, в результате имеющихся
дефектов межпредсердной или межжелудочковой перего-
родки (открытое овальное окно) [10, 18, 25, 39, 41, 43, 46].

Отдельную группу составляют так называемые моноген-
ные инсульты – состояния, когда развитие НМК определе-
но носительством того или иного мутантного гена. К мо-
ногенным заболеваниям, ассоциированным с поражением
сердца, относится ряд синдромов и болезней, сопровож-
даемых злокачественными нарушениями ритма сердца и
высоким риском внезапной сердечной смерти (ВСС). При-
чиной наследственных нарушений ритма сердца считают
аномалии следующих основных классов белков: сократи-
тельных и цитоскелетных, ионных каналов и межклеточ-
ных контактов, трансмембранных переносчиков, а также
их модуляторов [22].

Семейные аритмии чаще всего обусловлены каналопа-
тиями и характеризуются нарушением генерации потен-
циала действия и возбудимости клеточных мембран в
миокарде, скелетных мышцах, нейронах. К генетически
обусловленным «кардиальным» каналопатиям, которые
проявляются аритмиями и могут приводить к КЭИ, отно-
сятся наследственно-семейные формы синдрома удлинен-
ного интервала QT. На сегодняшний день выявлено 13 ге-
нотипов, определяющих наличие разных вариантов син-
дрома QT и обозначаемых как LQT, но наиболее частыми и
клинически значимыми являются 3 из них: LQT1 (мутация
гена калиевого канала KCNQ1), LQT2 (ген калиевого кана-
ла KCNH2), LQT3 (ген натриевого канала SCN5A) [34, 36,
39, 42]. В основе жизнеугрожающих нарушений сердечно-
го ритма в данном случае лежит асинхронность реполяри-
зации различных участков миокарда желудочков и как
следствие – увеличение ее общей продолжительности. Де-
поляризация миокарда определяется открытием быстрых
натриевых каналов и инверсией заряда мембраны кардио-
миоцитов, а его реполяризация и восстановление исход-

ного заряда мембраны происходят за счет открытия калие-
вых каналов. Нарушение функции калиевых или натрие-
вых каналов вследствие генетических мутаций приводит к
замедлению реполяризации миокарда и, следовательно, к
удлинению интервала QT на электрокардиограмме (ЭКГ).
По данным Международного регистра, примерно в 85%
случаев заболевание является наследственным, в то время
как около 15% случаев представляют собой следствие но-
вых спонтанных мутаций. Синдром удлиненного интерва-
ла QT характеризуется удлинением интервала QT на ЭКГ и
предрасположенностью к злокачественным желудочко-
вым аритмиям и ВСС. Измерение интервала QT на стан-
дартной ЭКГ осуществляется в грудных отведениях V2 и
V5, продолжительность корригированного интервала QT
(QTc) вычисляют по модифицированной формуле Базетта:
QTс (s) = QT/√R-R (s) [20]. Удлинение интервала QTс более
450 мс у мужчин и более 470 мс у женщин с высокой веро-
ятностью свидетельствует о наличии синдрома. Основным
клиническим проявлением синдрома удлиненного интер-
вала QT являются приступы потери сознания, обусловлен-
ные рецидивами желудочковой тахикардии типа «пируэт».

Синдром укороченного интервала QT относится к гене-
тически гетерогенным заболеваниям с изменениями ка-
лиевых каналов. ЭКГ-критерием его является уменьшение
продолжительности QTc≤300 мс с высоким симметрич-
ным в форме пика зубцом T [30]. Одним из основных эта-
пов диагностики синдрома, относящихся к первичным
электрическим заболеваниям сердца, является обнаруже-
ние на стандартной ЭКГ устойчивого укорочения по
сравнению с нормой продолжительности интервала QT.
Важное значение в диагностике имеют программы по-
пуляционного ЭКГ-скрининга, включая диспансеризацию
населения [51].

Катехоламинзависимая желудочковая тахикардия – ге-
терогенное наследственное заболевание, характеризую-
щееся индуцируемой физическим или эмоциональным
стрессом двунаправленной или полиморфной желудочко-
вой тахикардией, быстро переходящей в фибрилляцию
желудочков, с высоким риском ВСС, при котором обнару-
жены генетические дефекты кальциевого канала [21, 48].

Синдром Бругада относится к первичным электриче-
ским заболеваниям сердца с высоким риском ВСС. В ходе
проведения молекулярно-генетического анализа синдрома
Бругада выявлено сцепление заболевания с геном SCN5A,
кодирующим a-субъединицу натриевого канала [21]. В на-
стоящее время идентифицировано более 100 различных
мутаций, имеющих значение для развития синдрома, в
данном гене. Помимо генетически детерминированного
нарушения функции натриевых каналов выявлены мута-
ции в генах, модулирующих функцию натриевых каналов
и кодирующих L-тип сердечных кальциевых каналов. Од-
нако генетическая природа патологии у большинства па-
циентов с фенотипом синдрома Бругада все еще остается
невыясненной.

Болезнь Ленегра (изолированное нарушение проводимо-
сти сердца) представляет собой первичное дегенеративное
заболевание, затрагивающее преимущественно проводя-
щую систему сердца с прогрессирующим нарушением про-
водимости сердца. Первое описание мутации в гене SCN5A
было сделано в 1999 г. Следствием данной мутации яв-
ляется снижение функции натриевого канала. В несколь-
ких семьях с идиопатической фибрилляцией желудочков
выявлены мутации в гене, кодирующем натриевый канал
SCN5A, приводящие к уменьшению количества функцио-
нирующих натриевых каналов со снижением их активно-
сти [48, 56].

Идиопатическая фибрилляция желудочков диагностиру-
ется на основании выявления жизнеугрожающих желу-
дочковых аритмий и исключения других заболеваний с
риском внезапной смерти.
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Первичный синдром слабости синусового узла, характе-
ризующийся синусовой брадикардией и периодами ареста
синусового узла, относится к первичным аритмогенным
заболеваниям и является генетически гетерогенным.

В случае генетически детерминированного варианта се-
мейной миксомы клапанов сердца пациенты часто имеют
ряд характерных дополнительных признаков, включающих
множественные пигментированные поражения кожи (лен-
тигиноз), миксому кожи, миксоидную фиброаденому мо-
лочной железы и пигментированную узловую аденому над-
почечников. Более чем в 1/2 случаев подобные поражения
имеются у кого-либо из близких родственников [17, 39].

Характерными признаками клинических проявлений
КЭИ в подавляющем числе случаев является внезапное
развитие инсульта с максимальной выраженностью невро-
логической симптоматики в начале заболевания. Пример-
но у 15% больных симптоматика развивается ступенеоб-
разно, что связано с последующей геморрагической транс-
формацией в зоне ишемии, а также с дистальной миграци-
ей эмболических фрагментов [12, 14, 44].

Для больных с КЭИ также характерно образование ин-
фарктов мозга большого размера, что связано с более ча-
стой патологией камер сердца. Наиболее часто (85% случа-
ев) в процесс поражения вовлекается бассейн васкуляри-
зации левой средней мозговой артерии. Только 15% ин-
фарктов локализуется в вертебрально-базилярной систе-
ме, в основном в бассейне левой задней мозговой артерии.
По данным многих авторов, кардиогенные эмболы дости-
гают артерий вертебрально-базилярной системы почти в
20% случаев, что значительно чаще, чем предполагалось
ранее [5, 6, 8, 9, 14, 37].

Кроме того, более 1/2 больных с КЭИ имеют немые и по-
вторные НМК, расположенные в контралатеральном бас-
сейне кровоснабжения, что ухудшает прогноз заболева-
ния. Следует подчеркнуть, что случаи системной эмболии
в анамнезе и наличие немых очагов ишемии считаются ха-
рактерными признаками КЭИ [6, 9, 12, 32, 44].

Таким образом, при отсутствии патогномоничных кли-
нических симптомов существует целый ряд признаков, ха-
рактерных для КЭИ, каждый из них в отдельности не яв-
ляется специфичным, и только их сочетание имеет диагно-
стическое значение. Практически у всех больных с КЭИ
есть кардиальная патология, обладающая высоким эмбо-
логенным риском, причем в 1/4 случаев изменения вы-
являются впервые.

Холтеровское ЭКГ-мониторирование
Считается, что одной из наиболее частых причин кар-

диогенной эмболии являются нарушения сердечного рит-
ма [11, 17, 19, 32, 41, 48, 52]. В отличие от постоянной фор-
мы мерцательной аритмии пароксизмальная часто проте-
кает клинически асимптомно с отсутствием анамнестиче-
ских данных о ее наличии до инсульта, не регистрируясь
при стандартной ЭКГ, и может сразу реализоваться кар-
диоцеребральной эмболией с формированием инфаркта
мозга. Кроме того, такие аритмии, как пароксизмальная
наджелудочковая тахикардия, частая суправентрикуляр-
ная экстрасистолия, желудочковая экстрасистолия высо-
ких градаций, брадиаритмии вследствие нарушения сер-
дечной проводимости и синдром слабости синусового уз-
ла, почти у 1/2 больных также протекают клинически
асимптомно и выявляются только при помощи холтеров-
ского ЭКГ-мониторирования.

Холтеровское ЭКГ-мониторирование является одним из
наиболее информативных методов диагностики аритмий.
С его помощью стало возможным определить истинную
частоту возникновения аритмий, уточнить их характер,
выявить бессимптомные нарушения ритма, точно опреде-
лить, как то или иное нарушение влияет на состояние и са-
мочувствие больного, адекватно оценить эффективность

антиаритмической терапии [4, 47, 48, 54]. Это дает воз-
можность значительно повысить уровень диагностики на-
рушений сердечного ритма, особенно имеющих пароксиз-
мальный неустойчивый характер. Кроме того, метод не
имеет противопоказаний, максимально физиологичен и
применим во всех возрастных группах. По данным литера-
туры, у больных с НМК при помощи холтеровского ЭКГ-
мониторирования была обнаружена значительно большая
частота сердечных аритмий по сравнению с пациентами,
не перенесшими инсульт [20, 40, 48, 53].

Поэтому неоспоримую диагностическую ценность в та-
ких случаях представляет холтеровское мониторирование
ЭКГ. Таким образом, только углубленное кардиологиче-
ское обследование с применением данного метода позво-
ляет установить причину ишемического инсульта у этих
пациентов, переводить их из группы инсульта с неясной
этиологией в группу КЭИ.

Нарушения ритма сердца могут привести к ишемии моз-
га как путем кардиоцеребральной эмболии, так и вслед-
ствие снижения минутного объема сердца (МОС) с изме-
нением общей гемодинамики, особенно при наличии сте-
нозирующего поражения интракраниальных сосудов и
МАГ.

Помимо эмбологенной опасности нарушения ритма
сердца приводят к развитию церебральной ишемии вслед-
ствие снижения МОС в сочетании с патологией МАГ [20,
53]. В этом плане интерес представляет группа больных с
так называемым гемодинамическим инсультом, у которых
НМК развилось по механизму сосудистой мозговой недо-
статочности в результате сочетания патологии церебраль-
ных сосудов и нарушения общей гемодинамики.

К хронической кардиальной патологии, приводящей к
резкому снижению МОС на фоне существующего истоще-
ния цереброваскулярного резерва, относят транзиторные
нарушения проводимости, ведущие к выраженной брадиа-
ритмии (чаще обусловленной синдромом слабости сину-
сового узла либо АВ-блокадой высокой степени), острый
инфаркт миокарда или эпизоды немой ишемии миокарда
у больных с исходным снижением сокращения левого же-
лудочка (фракция выброса менее 40%) на фоне постин-
фарктного кардиосклероза [14, 19, 53].

Таким образом, кардиогенная церебральная ишемия мо-
жет развиться не только вследствие кардиоцеребральной
эмболии, но и на фоне сосудистой мозговой недостаточно-
сти, в основе которой может лежать сердечная патология,
приводящая к резким изменениям центральной гемодина-
мики (падению МОС и снижению артериального давле-
ния).

Важно отметить, что кардиальные изменения, которые
приводят к ухудшению церебральной гемодинамики, кро-
ме того являются фактором, отягощающим течение ин-
сульта. Помимо дополнительного неблагоприятного влия-
ния на церебральную гемодинамику у больных с инсуль-
том сердечная патология может иметь самостоятельное
прогностическое значение как в плане причин повторных
НМК, так и в плане коронарных осложнений, таких как
инфаркт миокарда и внезапная смерть [21].

В ходе длительных проспективных эпидемиологических
исследований установлено, что главной причиной смерти
у больных с инсультом является изменение деятельности
сердца. По данным литературы, основной причиной кар-
диальных осложнений считаются: желудочковая аритмия,
ишемия миокарда с депрессией сегмента ST и первичная
брадиаритмия. При этом к развитию брадиаритмии в 80%
случаев ведет СА-блокада и 20% – АВ-блокада [14, 19, 45].

Существует много работ, в которых показано, что желу-
дочковая экстрасистолия высокой степени имеет собст-
венную прогностическую значимость в отношении риска
внезапной смерти, особенно у больных с органическими
заболеваниями сердца [11, 48].
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Кроме нарушений ритма сердца существенное значение
в прогнозе заболеваний придается немой ишемии миокар-
да, которая, по некоторым данным, увеличивает риск ко-
ронарной смерти в 3–4 раза по сравнению с контрольной
группой, достигая 10-кратного увеличения у больных с ор-
ганическими заболеваниями сердца [14, 15, 28, 55].

Таким образом, нарушения ритма и проводимости сердца
у больных с острым НМК могут иметь разное значение:
быть причиной развития инсульта, отягощать течение забо-
левания, оказывать влияние на прогноз и исход инсульта.

Следует еще раз подчеркнуть, что особенностью арит-
мий являются часто асимптомное течение и наличие у
больных, не имеющих жалоб и анамнестических сведений.
Возможность скрытого течения нарушений сердечного
ритма и эпизодов ишемии миокарда, выявление их в ряде
случаев только после развития неврологической симпто-
матики и влияние на течение заболевания определяют
важность своевременной регистрации данных изменений
с помощью холтеровского мониторирования ЭКГ, что
позволяет значительно расширить диагностику ведущего
патогенетического механизма развития ишемического ин-
сульта и оптимизировать лечебную тактику.

Этим определяется потребность в согласованной такти-
ке ведения кардиологами и неврологами больных с сосу-
дистой патологией мозга.
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Х орошо известно, что нестероидные противовоспали-
тельные препараты (НПВП) используют для лечения

острых болевых синдромов, болей в спине и шее, голов-
ных и суставных болей и др. При этом описывают нежела-
тельные явления НПВП, которые ассоциированы с пора-
жением желудочно-кишечного тракта и рисками со сторо-
ны сердечно-сосудистой системы. Поэтому многие спе-
циалисты отказывают в данной группе препаратов паци-
ентам с инсультом, что зачастую способствует хронизации
боли и развитию новых нарушений и проблем. Боли могут
сильно влиять на функционирование пациента, и
ограничения, вызванные болью, могут быть причиной за-
медления восстановления. Как было указано, «реабилита-
ция наполняет понятие медикаментозной поддержки бо-
лее высоким смыслом и открывает новые возможности
для эффективности и безопасности лекарственных препа-

ратов, акцентируя внимание на особенностях функциони-
рования пациента и его окружающей среде» [1]. Таким об-
разом, эффективность препаратов и безопасность опреде-
ляются индивидуальными особенностями пациента. В дан-
ном клиническом примере мы хотели бы рассмотреть слу-
чай, когда использование препарата Нимесил (нимесулид)
для лечения болевого синдрома в плече позволило преодо-
леть ключевую проблему реабилитации и запустить про-
цесс успешной реабилитации.

Нимесил – это НПВП, обладающий выраженным проти-
вовоспалительным и аналгезирующим эффектами. Меха-
низм действия этого препарата заключен в ингибировании
синтеза простагландинов. Нимесил подавляет процесс син-
теза простагландинов в месте воспаления эффективнее, чем
в слизистой оболочке желудка или же в почках. Его дей-
ствие развивается относительно быстро, чему способствуют
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клинический случай – реабилитация пациента 
с инсультом
М.Н.Мальцева1–3, А.А.Шмонин1,2,4, Е.В.Мельникова1,2

1ФГБОУ ВО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П.Павлова» Минздрава России. 197022, 
Россия, Санкт-Петербург, ул. Льва Толстого, д. 6/8;

2СПб ГБУЗ «Городская больница №26». 196247, Россия, Санкт-Петербург, ул. Костюшко, д. 2.;
3АНО «Сообщество поддержки и развития канис-терапии». 197229, Россия, Санкт-Петербург, Ольгино, ул. Первомайская, д. 2;
4ФГБУ «Северо-Западный федеральный медицинский исследовательский центр им. В.А.Алмазова» Минздрава России. 197341, Россия, 
Санкт-Петербург, ул. Аккуратова, д. 2
vetclinik@gmail.com

В статье описан клинический случай мультидисциплинарного подхода в отношении пациента с инсультом на первом этапе реабилитации. Приведены
реабилитационный диагноз и основанный на нем план реабилитации. Особенностью данного случая явилось своевременное назначение противовос-
палительного и обезболивающего препарата Нимесил. Данный случай показал, как обезболивающий препарат может способствовать профилактике
развивающихся вследствие основного заболевания ограничений движения, а также препятствовать снижению мотивации и развитию негативизма.
Авторы акцентируют внимание на том, что очень часто одна проблема может быть ключом к реабилитации пациента в целом, а технология ее реше-
ния путем реабилитации может быть очень простой, если она выявлена в результате работы мультидисциплинарной реабилитационной бригады.
Ключевые слова: инсульт, реабилитация, реабилитационный диагноз, Международная классификация функционирования, эрготерапия, 
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Abstract
The article describes a clinical case of a multidisciplinary approach to a patient with a stroke in the first stage of rehabilitation. The rehabilitation diagnosis and
the rehabilitation plan based on it are given. A special feature of this case was the timely appointment of an anti-inflammatory and an anesthetic drug Nimesil.
This case showed how an anesthetic drug can help prevent developing disorders due to the underlying disease, and also prevent a decrease in motivation and
development of negativity. The authors emphasize that very often one problem can be the key to the rehabilitation of the patient as a whole, and the technology
of its solution by rehabilitation can be very simple if it is revealed as a result of the work of a multidisciplinary rehabilitation team. 
Key words: stroke, rehabilitation, rehabilitation diagnosis, ICF, ergotherapy, nimesulid, Nimesil, shoulder pain.
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Таблица 1. Реабилитационный диагноз в категориях МКФ 

Реабилитационный диагноз в ка-
тегориях МКФ

Ключевые слова для понимания,
что мультидисциплинарная бри-

гада имеет в виду

Специалист мультидисциплинар-
ной бригады, ответственный за

проблему

Реабилитационная интервенция,
позволяющая решить проблему

пациента

Повторная
оценка 
(только 

определитель)

d4500.44. Ходьба на короткие рас-
стояния

Вставание, хождение в туалет 
и к умывальнику без опоры Методист ЛФК Обучение правильному алгоритму

ходьбы без опоры d4500.23

d465.44. Передвижение с использо-
ванием технических средств Ходьба с тростью Методист ЛФК

Обучение правильному хождению с
тростью на расстояние не менее

500 м
d465.00

d4103.34. Изменение позы при по-
ложении сидя

Полноценное перемещение 
в кровати Методист ЛФК Обучение правильному принятию

положения сидя d4103.00

d4153.23. Нахождение в положении
сидя

Присаживание и удерживание 
позы сидя Методист ЛФК Тренировка длительному нахожде-

нию в положении сидя d4153.00

d445.34. Использование кисти 
и руки

Пораженная рука – синдром 
неиспользования руки Эрготерапевт

Тренировка опоры на руку, дотяги-
вания, стереогнозиса, тренировка
использования руки в бытовых си-

туациях, таких как прием пищи,
уборка постели, умывание, одева-

ние, иные гигиенические процедуры,
использование ходунков, использо-
вание личных предметов, чтение,

письмо (разгадывание кроссвордов),
использование планшета

d445.12

d445.11. Использование кисти 
и руки «Гиперактивная» здоровая рука Эрготерапевт Ограничить использование здоро-

вой руки d445.00

d530.34. Физиологические отправ-
ления

Использование туалета с полным
комплексом гигиенических проце-
дур и необходимой мобильности

Эрготерапевт

Обучение пациента алгоритму по-
сещения туалета, отказ от подгуз-
ников, которые были предложены
пациенту в реанимационном отде-

лении

d530.12

d540.03. Одевание
Одевание и раздевание верхней и

нижней половины туловища, 
обувание

Эрготерапевт Обучение пациента алгоритму 
надевания одежды и обуви d540.01

d5100.34. Мытье частей тела Расчесывание, умывание и чистка
зубов Эрготерапевт, медицинская сестра

Обучение пациента алгоритму 
чистки зубов, расчесывания 

и умывания
d5100.00

d550.02. Прием пищи
Прием пищи и питье Эрготерапевт, медицинская сестра

Обучение приему пищи и питью на
начальном этапе реабилитации при

наличии пареза

d550.00

d560.02. Питье d560.00

d630.44. Приготовление пищи
Приготовление простых блюд, 

чтобы пациент мог самостоятельно
оставаться дома

Эрготерапевт
Занятия в кабинете эрготерапии –
пациент готовит простые блюда,
моет посуду, использует бытовую

технику
d630.02

d650.44. Забота о домашнем иму-
ществе

Тренировка навыков работы 
с инструментами для ремонта Эрготерапевт

Тренировка навыков работы с ин-
струментами для ремонта (мелкий

строительный инструмент)
d650.23

d360.42. Использование средств
связи и техники общения

Использование мобильного 
телефона и планшета Эрготерапевт, медицинская сестра

Использование разговора по теле-
фону как деятельности в клинике и
поддержание общения с внешним

миром посредством использования
планшета

d360.01

e1151.0. Вспомогательные изделия
и технологии для личного повсе-
дневного пользования

Плечевой ортез, фиксирующий 
сустав, но не ограничивающий 

двигательные возможности
Эрготерапевт Подобрать плечевой ортез e1151.+4

e1101.0. Лекарственные вещества Препарат из группы НПВП 
нимесулид (Нимесил) Невролог Короткий курс по 100 мг 2 раза 

в день в течение 7 дней e1101.+4

e1101.0. Лекарственные вещества Вторичная профилактика Невролог

Подбор вторичной профилактики в
соответствии с патогенетическим
вариантом – атеротромботический
инсульт (ацетилсалициловая кис-
лота, статины и антигипертензив-

ная терапия)

e1101.+4

e1250.0. Основные средства и тех-
нологии коммуникации

Планшетный компьютер 
и мобильный телефон Эрготерапевт, медицинская сестра Просить родственников принести

компьютер и телефон e1250.+4

e1501.1. Дизайн, характер проекти-
рования, строительства и обу-
стройства доступа к внутренним
удобствам в зданиях для обще-
ственного пользования

Тумбочка, использование 
предметов первой необходимости,

расположенных в тумбочке 
и на тумбочке

Эрготерапевт e1501.+4

b7302.3. Сила мышц одной стороны
тела Гемипарез 3 балла Методист ЛФК, невролог Активная и пассивная 

гимнастика, роботизированная 
и механотерапия

b7302.1

b7352.1. Тонус мышц одной сторо-
ны тела Пирамидный легкий тонус Методист ЛФК, невролог b7352.1

b7150.2. Стабильность одного су-
става Методист ЛФК Комплекс пассивных упражнений b7150.1

b28014.3. Боль в верхней конечно-
сти*

Боль в плече из-за сублюксации и
неиспользования руки после разви-

тия пареза на фоне дегенератив-
ных процессов в суставе

Невролог Нимесил, физиотерапия, рефлек-
сотерапия b28014.0

b7603.4. Опорные функции руки
или ноги Опора на пораженную руку Методист ЛФК Тренировка опоры на руку b7603.2

S110.2. Структуры головного мозга Очаг небольшого размера по дан-
ным компьютерной томографии Невролог – S110.2

S7201.2. Суставы плечевого пояса Артроз и сублюксация плечевого
сустава Невролог Рентгенография плечевого сустава

в двух проекциях, ортез S7201.2

*Ключевая проблема реабилитации больного, решение которой позволило получить улучшение по большинству проблем, ограничивающих функционирование и неза-
висимость нашего пациента.
Примечание. Жирным шрифтом выделены домены, по которым удалось достичь улучшения.



38 CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №2

свойства лекарственной формы. Продолжительность эф-
фекта составляет в среднем 6 ч.

Клинический случай
Пациент, мужчина, 67 лет, работающий. 
Клинической диагноз: острое нарушение мозгового кро-

вообращения (ОНМК) по ишемическому типу в бассейне
правой средней мозговой артерии от 12.11.2016 (атеро -
тромботический вариант). Диагноз установлен по резуль-
татам обследования в соответствии с Порядком оказания
медицинской помощи для больных с ОНМК.

Неврологический статус при поступлении был пред-
ставлен слабостью нижней порции мимической мускула-
туры справа и правосторонним центральным гемипаре-
зом до 1 балла в руке и 3 баллов в ноге с повышением то-
нуса по пирамидному типу.

Пациент был осмотрен в реанимации и отделении ран-
ней реабилитации мультидисциплинарной реабилита-
ционной командой, в состав которой входят врачи: невро-
лог, психолог, эрготерапевт, методист лечебной физкульту-
ры (ЛФК), медицинская сестра и логопед. Речевых наруше-
ний не выявлено. По результатам осмотра составлен реаби-
литационный диагноз [2, 3] в категориях Международной
классификации функционирования – МКФ (табл. 1) и про-
ведена оценка по шкалам (табл. 2). 

Долгосрочная цель реабилитации – восстановление
полной независимости в повседневной жизни и возвра-
щение на работу через 3 мес. Краткосрочная цель на пе-
риод госпитализации на I этапе: восстановление воз-
можности ходьбы с тростью и самообслуживания (при-
готовление пищи, одевание/раздевание, уход за собой) к
21-му дню. 

На момент перевода в отделение ранней реабилитации
имел двигательные нарушения – парез в правой ноге 
3 балла проксимально и 3 дистально, парез 1 балл прокси-
мально и 1 балл дистально в правой руке. По сравнению с
оценкой двигательных нарушений, произведенной в реа-
нимационном отделении, у пациента имеется динамика
восстановления силы в руке с уровня полной плегии и по-
верхностной чувствительности с 25 до 60%. У пациента
имеется боль в правом плече, обусловленная сублюксаци-
ей плечевого сустава и артрозом.

Задачами двигательной и бытовой реабилитации были:
восстановление двигательных функций правой ноги и ру-
ки, восстановление активностей повседневной жизни, та-
ких как: полноценное перемещение в кровати, присажива-
ние и удерживание позы сидя, использование вспомога-
тельных средств (адаптированные приборы) и средств тех-
нической реабилитации (ходунков), вставание, хождение в
туалет и к умывальнику, использование туалета с полным
комплексом гигиенических процедур и необходимой мо-
бильности, одевание и раздевание верхней и нижней поло-
вины туловища, обувание, использование предметов пер-
вой необходимости, расположенных в тумбочке и на тум-
бочке, прием пищи и питья, расчесывание, умывание, ис-
пользование мобильного телефона и планшета, письмо. 

Для достижения этих задач пациенту было необходимо
выполнять комплекс пассивных упражнений и активные
упражнения с методистом по ЛФК и тренировать бытовые
и гигиенические навыки с эрготерапевтом. Однако воз-
никло объективное препятствие в виде усиливающихся
при любом движении болей в плече. Пациент избегал ис-
пользовать руку даже в доступном объеме легких движе-
ний кистью и при фиксации плеча. Все бытовые задачи

M.N.Maltseva et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 36–39.

Таблица 2. Оценка по шкалам

Шкалы Оценка при поступлении Оценка при выписке
Модифицированная шкала Ренкин 4 3
Шкала инсульта Национального института здоровья 8 4

Модифицированная шкала Ашфорта

R
Рука проксимально 1 1
Рука дистально 1 1

L
Рука проксимально 0 0
Рука дистально 0 0

R
Нога проксимально 1 1
Нога дистально 1 1

L
Нога проксимально 0 0
Нога дистально 0 0

Индекс Хаузера 9 4
Индекс мобильности Ривермид 2 14

Шкала Комитета медицинских исследований

R
Рука проксимально 1 4
Рука дистально 1 4

L
Рука проксимально 5 5
Рука дистально 5 5

R
Нога проксимально 3 4
Нога дистально 3 4

L
Нога проксимально 5 5
Нога дистально 5 5

Монреальская шкала когнитивного статуса 28 30
ВАШ состояние здоровья (по мнению пациента) 20 70
ВАШ боли в плече 8 1
HADS тревога 5 4
HADS депрессия 7 6
Примечание. ВАШ – визуальная аналоговая шкала, HADS (Hospital Anxiety and Depression Scale) – Госпитальная шкала тревоги и депрессии.
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выполнял здоровой рукой. Наличие болей снижало у па-
циента мотивацию не только к выполнению движений по-
раженной рукой, но и к любой двигательной активности. 
В результате пациент предпочитал лежать и двигался
только по настоянию и под присмотром специалистов по
реабилитации и врачей, а также постоянно был готов к
конфликтам с персоналом. Ситуация осложнялась тем,
что боль в руке ограничивала и восстановление ходьбы,
пациенту было больно вставать и изменять позу, трениро-
вать опору на пораженную руку, пациент отказывался вы-
полнять рекомендации персонала, свой отказ выражал в
агрессивной форме.

Такие ситуации являются распространенными для па-
циентов, перенесших ОНМК, и если задачу активизации
не удается решить в первые дни после развития пареза, то
здоровая рука становится «гиперактивной», т.е. пол-
ностью замещает функции пораженной конечности. При
этом потенциал восстановления двигательных возможно-
стей пораженной руки снижается ежедневно. К тому же,
если двигательные возможности не восстанавливаются,
боли в плече становятся хроническими или нарастают,
возможно также усиление механических повреждений су-
става плеча из-за неправильной биомеханики движений.
Существуют рекомендации по ранней реабилитации руки
и профилактике хронизации боли. Коротко эти рекомен-
дации можно описать как триаду «ортез–обезболива-
ние–максимальная активность руки» [4–6]. Пациенту не-
обходимо подобрать плечевой ортез, фиксирующий су-
став, но не ограничивающий двигательные возможности,
подобрать обезболивающий препарат и разработать про-
грамму восстановления, включающую в себя тренировку
силы и выносливости, восстановление растяжения и со-
кращения мышц в виде активной и пассивной гимнасти-
ки, восстановление чувствительности и применения руки
в привычных пациенту и востребованных навыках по са-
мообслуживанию и при возможности, хобби [6, 7]. Также
в программу восстановления могут включаться роботизи-
рованная гимнастика и механотерапия, массаж, физиоте-
рапия, рефлексотерапия и т.п. 

В нашем случае пациенту был подобран эластичный
плечевой ортез и препарат из группы НПВП нимесулид
(Нимесил) по 100 мг 2 раза в в день. Уже в 1-е сутки приема
пациент без отторжения начал выполнять упражнения, на-
значенные специалистом по ЛФК. На 2-е сутки стали воз-
можны занятия по восстановлению мануальных бытовых
навыков, тренировке опоры на руку, дотягивания, стерео-
гнозиса. Пациент начал сотрудничать, появились мотива-
ция к восстановлению, интерес к жизни, уходу за собой и
использованию руки в бытовых ситуациях. Интересно то,
что на 2-е сутки снизилась тяжесть пареза в руке до 2 бал-
лов, что вызывает предположение о влиянии боли на пред-
шествующую оценку пареза. В течение 7 дней пациент при-
нимал Нимесил и активно участвовал в двигательной реа-
билитации, не только выполняя упражнения, но и активно
используя руку в бытовых ситуациях, таких как прием пи-
щи, уборка постели, умывание, одевание, иные гигиениче-
ские процедуры, использование ходунков, личных предме-
тов, чтение, письмо (разгадывание кроссвордов), использо-
вание планшета. Также проводились занятия в кабинете
эрготерапии: пациент приготавливал простые блюда, мыл
посуду, использовал бытовую технику и мелкий строитель-
ный инструмент. После отмены препарата пациент сохра-

нил двигательную активность и мотивацию, продолжал
выполнять данные ему рекомендации и задания. За после-
дующие 7 дней лечения и реабилитации жалоб на боли в
плече не было. За это время сила в руке наросла до 4 баллов
и полностью восстановилась поверхностная чувствитель-
ность. Также благодаря тренировкам и активной ходьбе в
возникающих бытовых ситуациях наросла сила в ноге до 
4 баллов. Повседневные жизненные активности пациента
были восстановлены до уровня самообслуживания с мини-
мальной помощью: пациент может посещать туалет, обес-
печить повседневную гигиену, приготовить пищу, ухажи-
вать за домом, ходить с тростью на расстояние не менее 
500 м, подниматься и спускаться по лестнице. По результа-
там итоговой оценки ограничений и возможностей паци-
ента он был переведен на реабилитацию III этапа. 

Заключение
В приведенном случае своевременное назначение про-

тивовоспалительного и обезболивающего препарата 
Нимесил явилось активным фактором реабилитационно-
го процесса, так как препарат способствовал профилак-
тике развивающихся вследствие основного заболевания
ограничений движения, а также препятствовал сниже-
нию мотивации и развитию негативизма. Хочется отме-
тить, что в решении сложных реабилитационных задач
роль ключевого элемента может выполнить достаточно
простой подход. 
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Введение
На сегодняшний день лечение пациентов, перенесших

острое нарушение мозгового кровообращения (ОНМК),
бесспорно, является комплексной мультидисциплинарной
проблемой, которая затрагивает целый ряд специалистов
разного профиля: врачей скорой медицинской помощи,
неврологов, анестезиологов-реаниматологов, нейрохирур-
гов, реабилитологов, медицинских психологов, врачей ле-
чебной физкультуры, физиотерапевтов, кардиологов, ло-
гопедов и т.д. Абсолютное большинство заболевших пер-

вично обследуются и наблюдаются у врачей-неврологов.
Те пациенты, у кого диагностировано ОНМК по геморра-
гическому типу различной этиологии, учитывая действую-
щие протоколы оказания медицинской помощи, должны
быть консультированы нейрохирургом. При диагностиро-
вании сосудистой мальформации, формирования внутри-
мозговой гематомы (ВМГ) такие пациенты зачастую тре-
буют экстренной нейрохирургической помощи. К сожале-
нию, как показывают и мировая практика, и наш опыт, в
30–40% клинических случаев приходится выполнять ши-

V.A.Chipizubov et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 40–43.

Роль ранней поэтажной пластики дефекта черепа 
в реабилитации пациентов, перенесших
декомпрессивную трепанацию черепа по поводу
нетравматического внутричерепного кровоизлияния
В.А.Чипизубов1,2, С.И.Петров1

1ГБУЗ «Иркутская ордена “Знак Почета” областная клиническая больница». 664049, Россия, Иркутск, м/р Юбилейный, д. 100;
2ГБОУ ДПО «Иркутская государственная медицинская академия последипломного образования» Минздрава России. 664049, Россия, Иркутск, 
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Декомпрессивная трепанация черепа в комплексном лечении нетравматических внутричерепных кровоизлияний, безусловно, играет значимую
роль. В разных клиниках ее выполняют в 30–40% случаев повышения внутричерепного давления при различной цереброваскулярной патологии.
Являясь по своей сути ургентным вмешательством, направленным на спасение жизни, оно влечет за собой целый ряд негативных последствий,
снижает реабилитационный потенциал пациента. Поэтажная пластика дефекта костей черепа чаще выполняется отсроченно, через несколько
месяцев. За 2013–2015 гг. декомпрессивная трепанация черепа ввиду неконтролируемого повышения внутричерепного давления нами выполнена
137 пациентам, из них 71 (группа исследования) – ранняя поэтажная пластика дефекта черепа в сроки от 6 до 17 дней, остальным пластика не вы-
полнялась (группа контроля). Пациенты из обеих групп были оценены по ряду критериев, наибольшая разница отмечена в скорости восстановле-
ния уровня сознания, регресса афатических нарушений после проведенной пластической операции. Это подтверждено статистически при помо-
щи функций регрессионного анализа. При этом тенденции восстановления пациентов вне зависимости от нозологии были схожими, что отмечено
и при оценке по стандартным шкалам (Рэнкин, NIIHS, Ривермид, индекс Бартела).
Ключевые слова: дефект черепа, декомпрессивная трепанация, нетравматическое внутричерепное кровоизлияние, поэтажная пластика, гипер-
тоническое кровоизлияние, мешотчатая аневризма, геморрагический инсульт.
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Abstract
Decompressive trepanation of the skull in the complex treatment of non-traumatic intracranial hemorrhages certainly plays an important role. In different clinics it
is performed in 30–40% of cases of increased intracranial pressure for various cerebrovascular pathologies. Being inherently urgent intervention aimed at saving
lives, it entails a number of negative consequences, reduces the rehabilitation potential of the patient. The floor plastic of the defect of the bones of the skull is
more often delayed, after a few months. For 2013–2015 years. Decompressive trepanation of the skull due to an uncontrolled increase in intracranial pressure,
we performed 137 patients, 71 of them (study group) – early skeletal deformity of the skull defect in terms of 6 to 17 days, the rest of the plastic was not performed
(control group). Patients from both groups were evaluated according to a number of criteria, the greatest difference was noted in the rate of recovery of the level
of consciousness, regress of aphasic disorders after the plastic surgery. This is confirmed statistically by means of regression analysis functions. At the same
time, the trends in patient recovery, regardless of nosology, were similar, as noted in the standard scales (Rankin, NIIHS, Rivermeade Barthel's index).
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рокую декомпрессивную трепанацию черепа (ДТЧ) с це-
лью создания дополнительного резервного пространства
для головного мозга и быстрого адекватного снижения
внутричерепного давления (ВЧД). Являясь по своей сути
ургентным вмешательством, направленным на спасение
жизни, такая трепанация часто сама по себе тяжело пере-
носится пациентом, влечет за собой целый ряд негативных
последствий и осложнений. К ним можно отнести: про-
лапс вещества мозга в трепанационный дефект, вентрику-
ломегалию, латеральную дислокацию срединных структур
мозга в ипсилатеральную сторону, формирование контра-
латеральных гигром и субдуральных гематом, ишемию
кожного лоскута в зоне трепанационного окна и т.д. Кро-
ме того, вмешательство значимо препятствует улучше-
ниям в неврологическом статусе пострадавшего. Как пока-
зано в исследованиях зарубежных авторов [1], имеют ме-
сто и церебральные гемодинамические нарушения локаль-
ного и диффузного характера. В силу расстройства нор-
мальных анатомо-топографических взаимоотношений
снижается реабилитационный потенциал пациента, осо-
бенно на ранних сроках – в первые 3–4 нед после сосуди-
стой катастрофы. На сегодняшний день не существует
стандартов в отношении сроков проведения оперативного
вмешательства таким больным с целью восстановления
геометрии и функции оболочек головного мозга и черепа
после нормализации ВЧД. Чаще пациенты после стабили-
зации состояния выписываются из стационара для про-
должения комплексного консервативного лечения по ме-
сту проживания. Лишь спустя месяцы в части случаев они
поступают в нейрохирургический стационар для проведе-
ния пластического вмешательства.

Некоторые авторы [2] указывают на изменения цереб-
ральной гемодинамики после проведения пластики дефек-
та черепа, что, по их мнению, имеет позитивный эффект и
является непосредственным следствием проведенного вме-
шательства. Другие же [3, 4] отмечают на фоне положи-
тельных изменений в неврологическом статусе пациентов
и возрастающее количество послеоперационных осложне-
ний, таких как интракраниальные оболочечные гематомы,
инфицирование. В то же время ряд исследователей [5] та-
кой корреляции не находят, по их мнению, риск гнойно-
септических осложнений после ранней пластики дефекта
остается равным таковому при выполнении пластического
вмешательства через несколько месяцев. Аналитические и
статистические данные по этой проблеме в зарубежной и
особенно отечественной литературе достаточно скудны и
чаще касаются пациентов, оперированных первоначально
по поводу черепно-мозговой травмы [4].

Цель нашей работы – показать возможность увеличения
реабилитационного потенциала пациентов, перенесших
ДТЧ по поводу ОНМК по геморрагическому типу различ-
ного генеза (гипертоническое внутричерепное кровоиз-
лияние без сосудистых мальформаций, разрыв артериаль-
ных аневризм – АА и артериовенозной мальформации –
АВМ) при проведении ранней поэтажной пластики (РПП)
дефекта черепа при нормализации ВЧД (в рамках одной
госпитализации). Для достижения цели были определены
следующие задачи:
1. Сравнить и проанализировать динамику изменения со-

знания пациентов с ОНМК, которым выполнена ДТЧ,
сформировав исследуемую группу (выполнялась ранняя
пластика) и группу сравнения (пластика не выполня-
лась) в раннем реабилитационном периоде.

2. Оценить динамику двигательного дефицита, афатиче-
ских нарушений в данных группах.

3. Сравнить способность пациентов в двух группах к само-
обслуживанию по общепринятым стандартным шкалам.
Результаты исследования позволят в дальнейшем сфор-

мулировать единый подход для проведения РПП черепа
для пациентов с ОНМК. Это имеет колоссальное значение,

так как воссоздание нормальных анатомо-топографиче-
ских взаимоотношений головного мозга, его оболочек и
черепа является самым ранним этапом реабилитации
больного. Особенно это актуально в связи с тем, что мно-
гие проблемы более поздней реабилитации, преемствен-
ности в лечении таких пациентов, особенно в территори-
ально труднодоступных районах, к сожалению, остаются
до конца не решенными. Безусловно, такой подход в лече-
нии позволит сэкономить и бюджетные средства, так как
не потребует повторной госпитализации для проведения
хирургического лечения в отсроченном периоде. Возмож-
но, это позволит часть реабилитационных мероприятий
перенести из стационара, поликлинического звена на дом,
ведь опасность травматизации головного мозга, наружной
ликвореи после поэтажной пластики минимальна.

Материалы и методы
Дифференцированный хирургический подход в лечении

пациентов с ОНМК начал внедряться в нашей клинике с на-
чала работы в рамках федеральной программы по профи-
лактике, диагностике и лечению пациентов с ОНМК. В на-
стоящей работе проанализированы данные за период с
01.01.2013 по 31.12.2015. За это время в нейрохирургиче-
ском отделении ГБУЗ «Иркутская областная клиническая
больница» в остром периоде нетравматического кровоиз-
лияния оперированы 284 больных. В 67 наблюдениях имело
место гипертоническое кровоизлияние, 23 (34,3%) из них
вследствие повышения ВЧД, не контролируемого консерва-
тивными методами лечения, была предпринята ДТЧ. В 191
случае – разрыв АА (ДТЧ выполнена 97 пациентам, 49,2%),
в 26 – кровотечение из АВМ (ДТЧ выполнена 17 пациентам,
65,4%). Хирургическую декомпрессию проводили либо во
время первичной операции, либо в качестве второго вме-
шательства в сроки от 1 до 3 сут. ВЧД контролировали ин-
трапаренхиматозным датчиком ВЧД фирмы Codman.

В рамках каждой из нозологий (гипертоническое кро-
воизлияние – ГтК, кровоизлияние вследствие разрыва АА
сосудов головного мозга, кровоизлияние вследствие раз-
рыва АВМ) были сформированы 2 группы: 1-я (исследуе-
мая) – пациентам после ДТЧ проводилась РПП дефекта
черепа; 2-я (контрольная) – пластика не проводилась.
Определение группы для каждого из пациентов осуществ-
лялось рандомно. Для включения в исследование состоя-
ние пациентов оценивалось по нескольким показателям.

Всего к 1-й группе пациентов с ГтК отнесены 12 человек,
ко 2-й – 11. Средний возраст в 1-й группе составил 56±4,3 го-
да. Распределение по полу: 6 женщин и 6 мужчин. Во всех
случаях у пациентов была диагностирована сопутствующая
патология – гипертоническая болезнь (2 или 3-я степень) в
100% случаев, сахарный диабет – 43%. Время от начала забо-
левания составило от 6 ч до 7 сут, в среднем 3,7±1,2 сут. Уро-
вень сознания на момент поступления, оцененный по шкале
ком Глазго (ШКГ), – от 9 до 14 баллов, в среднем 11±1,4 бал-
ла. ШКГ к моменту операции – от 8 до 14 баллов, в среднем
10,7±1,3 балла. Двигательный дефицит – в 100% случаев от-
мечался разной степени выраженности контралатеральный
гемипарез, оцененный в баллах от 1 до 4, в среднем 2,3±1,1. 
В случае локализации геморрагического очага в левом полу-
шарии у пациентов в 92,3% случаев отмечались афатические
нарушения. Они были оценены следующим образом: 2 бал-
ла – тотальная афазия; 1 балл – парциальная (с преобладани-
ем сенсорного либо моторного компонента); 0 баллов – от-
сутствие афазии. У 6 пациентов – 2 балла, у 5 – 1, у 1 – 0. Ло-
кализация ВМГ – область базальных ядер (внутренний и на-
ружный членик бледного шара, путамен) и внутренней кап-
сулы. Объем ВМГ – от 55 до 90 мл (по данным мультиспи-
ральной компьютерной томографии головного мозга), в
среднем 74,2±7,8. Чувствительные нарушения оценивались
следующим образом: 2 балла – гемианестезия, 1 балл – геми-
гипэстезия, 0 баллов – отсутствие нарушений. Так, у 7 паци-
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ентов нарушения оценены в 2 балла, у 3 – в 1 балл, у 2 – в 
0 баллов. Анизокория: 1 балл – есть, 0 баллов – нет. У 3 паци-
ентов 1 балл, у 9 – 0 баллов. Индекс мобильности Ривермид –
от 0 до 5, в среднем 3,1±1,1, шкала Рэнкин – от 2 до 5 баллов,
в среднем 3,5±1,2. По шкале инсульта национального инсти-
тута здоровья (NIHSS) – от 11 до 29, в среднем 19±5,6. Ин-
декс Бартела – от 0 до 9, в среднем 4,1±2,5. Уровень ВЧД на
фоне медикаментозной коррекции до выполнения ДТЧ –
от 23 до 34, в среднем 27±3,7 мм рт. ст. Срок между ДТЧ и
первичной пластикой – от 7 до 15 сут, в среднем 11,2±4,2.
По приведенным критериям 1 и 2-я группы были однород-
ны, что статистически подтверждено при помощи непара-
метрического U-критерия для двух независимых выборок
Манна–Уитни; p<0,05.

Всего к 1-й группе пациентов с АА отнесены 50 чело-
век, ко 2-й – 47. Средний возраст в 1-й группе составил
41±5,2 года. Распределение по полу: 31 женщина и 19 муж-
чин. Во всех случаях у пациентов была диагностирована
сопутствующая патология – гипертоническая болезнь 
(2 или 3-я степень) в 64% случаев, сахарный диабет – 19%.
Время от начала заболевания составило от 3 ч до 7 сут, в
среднем 1,7±1,1 сут. Уровень сознания на момент поступ-
ления, оцененный по ШКГ, – от 9 до 14 баллов, в среднем
11±1,4 балла. ШКГ к моменту операции – от 10 до 15 бал-
лов, в среднем 12,7±1,1 балла. Двигательный дефицит: в
35% случаев отмечался разной степени выраженности
контралатеральный гемипарез, оцененный в баллах от 
1 до 4, в среднем 2,1±1,2. В остальных случаях двигатель-
ного дефицита не было. При локализации АА в левом
полушарии у пациентов в 10% случаев отмечались афа-
тические нарушения. Они были оценены следующим об-
разом: 2 балла – тотальная афазия, 1 балл – парциальная
(с преобладанием сенсорного либо моторного компонен-
та), 0 баллов – отсутствие афазии. У 3 пациентов – 2 бал-
ла, у 2 – 1. Cубарахноидальное кровоизлияние отмечено
в 100% случаев. Выраженность его оценивали по шкале
Fisher от 0 до 3-й степени. Так, 1-я степень была у 15
(30%) пациентов, 2-я – у 20 (40%), 3-я – у 15 (30%). Внут-
рижелудочковое кровоизлияние (ВЖК) диагностирова-
но у 8 человек. ВЖК оценивали по шкале Graeb. В 4 слу-
чаях ВЖК оценено в 7 баллов, в 3 – 5 баллов, в 1 – 8 бал-
лов. Чувствительные нарушения. У 9 пациентов наруше-
ния оценены в 1 балл, у остальных в 0 баллов. Анизоко-
рия: у 7 пациентов 1 балл, у остальных – 0. Индекс мо-
бильности Ривермид – от 1 до 7, в среднем 5,2±1,3, шкала
Рэнкин – от 1 до 4 баллов, в среднем 2,3±1,1. По шкале
NIHSS – от 8 до 17, в среднем 12±3,2. Индекс Бартела – от
5 до 18, в среднем 14,1±3,1. Уровень ВЧД на фоне медика-
ментозной коррекции до выполнения ДТЧ – от 21 до 35,
в среднем 28±3,1 мм рт. ст. Срок между ДТЧ и первичной
пластикой – от 9 до 17 сут, в среднем 14,2±2,9. По приве-
денным критериям 1 и 2-я группы были однородны, что
статистически подтверждено при помощи непараметри-
ческого U-критерия для двух независимых выборок
Манна–Уитни; p<0,05.

Всего к 1-й группе пациентов с АВМ отнесены 9 человек,
ко 2-й – 8. Средний возраст в 1-й группе составил 38±3,7 го-
да. Распределение по полу: 5 женщин и 4 мужчины. У паци-
ентов была диагностирована сопутствующая патология: ги-
пертоническая болезнь (1, 2 или 3-я степень) в 27% случаев,
сахарный диабет – 8%. Время от начала заболевания соста-
вило от 4,5 ч до 4 сут, в среднем 2,7±1,1 сут. Уровень созна-
ния на момент поступления, оцененный по ШКГ, – от 8 до
14 баллов, в среднем 10±1,3 балла. ШКГ к моменту опера-
ции – от 9 до 14 баллов, в среднем 11,3±1,5 балла. Двига-
тельный дефицит выражался чаще в виде гемипареза (от-
мечен в 54% случаев), оцененный в баллах от 1 до 4, в сред-
нем 1,9±1,3. У 2 пациентов была отмечена афазия (локали-
зация ВМГ в левом полушарии), оценена на 2 балла. Лока-
лизация ВМГ: в 5 случаях – теменная доля, в 2 – височная

доля слева, еще в 2 – лобная доля справа. Объем ВМГ – от
15 до 40 мл (по данным мультиспиральной компьютерной
томографии головного мозга), в среднем 25,2±6,9. Чувстви-
тельные нарушения диагностированы у 3 пациентов, оце-
нены на 1 балл у 1 из них, 2 балла – у остальных 2. Анизоко-
рии отмечено не было. Индекс мобильности Ривермид – от
0 до 5, в среднем 3,4±1,3, шкала Рэнкин – от 2 до 5 баллов, в
среднем 2,9±1,3. По шкале NIHSS – от 6 до 22, в среднем
11±4,7. Индекс Бартела – от 2 до 15, в среднем 10,1±3,6.
Уровень ВЧД на фоне медикаментозной коррекции до вы-
полнения ДТЧ – от 22 до 31, в среднем 25±3,1 мм рт. ст.
Срок между ДТЧ и первичной пластикой – от 6 до 12 сут, в
среднем 8,7±3,2.

Результаты и обсуждение
По приведенным критериям 1 и 2-я группы были одно-

родны, что статистически подтверждено при помощи не-
параметрического U-критерия для двух независимых вы-
борок Манна–Уитни; p<0,05. Каждый из пациентов оцени-
вался по приведенным выше критериям на 1, 3, 5, 7, 10, 15,
20, 25, 30-е сутки после проведения РПП. Группы сравни-
вались между собой попарно (1 и 2-я в рамках каждой из
нозологий – ГтК, АА, АВМ). Для данной цели нами был
использован дискриминантный анализ. Так, при анализе
матрицы классификации было отмечено, что «перераспре-
деление пациентов» между предсказанными классами по
сравнению с наблюдаемыми всегда соответствовало груп-
пам, сформированным на основе выбранного метода лече-
ния (ДТЧ либо ДТЧ с последующей РПП). Между ними та-
кого явления не наблюдалось. Это, по нашему мнению,
косвенно может говорить о том, что наблюдаемые тенден-
ции в изменении состояния пациентов в исследуемых
группах и группах контроля являются отличными друг от
друга. Другими словами, динамика в состоянии пациен-
тов, которым проведена РПП, действительно статистиче-
ски значимо отличается от таковой во 2-й группе.

Чтобы оценить, как изменялось состояние пациентов в
течение 30 дней в обеих группах, также был использован
дискриминантный анализ, проанализированы квадраты
расстояния Махаланобиса. Минимальными они были, как
и предполагалось, между показателями первого (до РПП)
и второго (1-е сутки после РПП) осмотров. Было статисти-
чески подтверждено, что в течение 1–15 дней разница в со-
стоянии пациентов исследуемых групп и групп сравнения
остается минимальной и меняется незначительно. Но на-
чиная с осмотров на 15 и 20-е сутки отмечается возраста-
ние степени различия. Общая характеристика для групп
сравнения (пациенты с ДТЧ без РПП) – практически пол-
ное отсутствие статистически подтвержденной значимой
динамики по оцениваемым критериям. Для исследуемых
же групп в течение 3 и 4-й недель наблюдения отмечается
улучшение состояния. Статистически значимые отличия
получены в группе ГтК для: изменения уровня сознания –
до РПП средний показатель был 10,7±1,3 балла, после –
11,9±1,7; афатических нарушений – у 3 пациентов афазия
по-прежнему оценивалась в 2 балла, у 7 – в 1 (до РПП – у 
5 человек), у 2 – 0 баллов (до РПП – у 1 человека). Наи-
большие отличия квадратов Махаланобиса отмечены при
оценке афазии на 25 и 30-е сутки. Также выявлены хоть и
менее заметные, но статистически значимые различия и в
динамике двигательных нарушений между 1 и 2-й группа-
ми к 30-м суткам наблюдения после РПП. Отчетливая по-
ложительная динамика прослеживается при анализе изме-
нений индекса мобильности Ривермид, он оказался рав-
ным 4,0±1,2 (3,1±1,1 до поэтажной пластики), по шкале
Рэнкин – 3,9±1,1 (до поэтажной пластики – 3,5±1,2), по
шкале NIHSS – 16±4,3 (до поэтажной пластики – в среднем
19±5,6), индекс Бартела – 5,2±2,5 (до поэтажной пластики –
4,1±2,5). При сравнении аналогичных показателей с ис-
пользованием функций дискриминантного анализа было
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выяснено, что значимой динамики во 2-й группе по упо-
мянутым критериям не было.

Статистически значимые изменения в состоянии паци-
ентов также отмечались в рамках других нозологий (АА и
АВМ). Наиболее яркая динамика в сравнении с инициаль-
ным осмотром чаще отмечалась при осмотре на 25 и 
30-е сутки наблюдения по следующим критериям: оценка
сознания по ШКГ, афатические нарушения, индекс Ривер-
мид, шкала Рэнкин, индекс Бартела.

Также, учитывая данные литературы [3, 4], мы проана-
лизировали послеоперационные осложнения. Их уровень
оказался в нашей серии статистически не отличим от тако-
вого при проведении пластики в отдаленном периоде и со-
ставил около 2–3%.

При сравнении динамики в состоянии пациентов в рам-
ках всех трех нозологий в исследуемых группах отмечено,
что статистически значимых отличий нет. Характер изме-
нений от наблюдения к наблюдению также схож. Исходя
из этого можно предположить, что выполнение РПП в
большей степени влияет на общие механизмы церебраль-
ного саногенеза (изменение уровня сознания, восстанов-
ление адекватного цикла «сон–бодрствование»), а в значи-
тельно меньшей – на восстановление локальных функций
(например, моторных зон коры головного мозга). В этом
отношении интересно отметить наблюдаемую в ряде слу-
чаев положительную динамику афатических нарушений.
Для объяснения наблюдаемых изменений, безусловно,
нужны более обширный материал и более длительный
срок наблюдения, дальнейшие патогистохимические, ней-
рофизиологические, функциональные магнитно-резо-
нансные, гемодинамические и прочие исследования. К со-
жалению, на сегодняшний день многие пациенты после
выписки из стационара исчезают из поля зрения врача
ввиду отдаленности их проживания и других причин.

Заключение
РПП дефекта черепа у больных, которым была выполне-

на ДТЧ, создает условия для более быстрой и ранней реа-
билитации после перенесенного ОНМК. Возобновление
анатомо-топографических взаимоотношений способству-
ет более полному восстановлению сознания в раннем
послеоперационном периоде. Учитывая сохраняющиеся
проблемы преемственности в лечении этой группы боль-
ных, очень важным является восстановление защитной

отграничивающей функции черепной коробки и мозговых
оболочек перед возвращением пациента домой или под
контроль врача (чаще общей практики, а не невролога),
особенно в отдаленных районах страны. Необходимо
дальнейшее углубленное ретро- и проспективное исследо-
вание, целью которого станет определение оптимальных
сроков выполнения операции с учетом возможных ослож-
нений. Учитывая наш опыт, положительного ответа удава-
лось добиться, выполняя РПП максимально рано, но после
отчетливой нормализации ВЧД в течение минимум 5 дней.
Наблюдаемые общие тенденции в саногенезе пациентов с
ГтК, АА и АВМ в остром периоде позволяют предполо-
жить возможность единого подхода к выполнению РПП
таким больным. На сегодняшний день необходимо уточ-
нение показаний и противопоказаний для ее проведения и
в дальнейшем внедрение РПП в стандарт оказания меди-
цинской помощи больным, перенесшим ОНМК, на феде-
ральном уровне. Нельзя не отметить, что проведение РПП
позволит избежать пациенту дополнительной госпитали-
зации для проведения хирургического вмешательства, а
бюджету – дополнительных затрат. Последний факт осо-
бенно актуален, учитывая современную экономическую
конъюнктуру.
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М итохондрии – клеточные органеллы, ответствен-
ные за энергетический обмен клеток. В митохонд-

риях осуществляются 4 типа обмена: углеводный, жиро-
вой, в котором участвует карнитин, аминокислотный, а

также перенос электронов в цикле дыхательной цепи
(окислительное фосфорилирование). В этом процессе
участвуют 5 комплексов энзимов, большинство из них
кодируется хромосомной ДНК, но 13 – ДНК митохонд-

I.A.Kazantseva et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 46–50.

Диагностическая ценность исследования
цитохимической активности ферментов 
при наследственных митохондриальных болезнях
И.А.Казанцева, С.В.Котов, Е.В.Бородатая, О.П.Сидорова, А.С.Котов

ГБУЗ МО «Московский областной научно-исследовательский клинический институт им. М.Ф.Владимирского». 129110, Россия, Москва, 
ул. Щепкина, д. 61/2
sidorovaop2008@rambler.ru

Обследованы 8 больных с наследственной неврологической митохондриальной патологией с помощью цитохимического анализа лимфоцитов
в периферической крови. При этом оценивали активность 4 ферментов митохондрий, участвующих в углеводном обмене (лактатдегидрогена-
за), обмене аминокислот (глутаматдегидрогеназа), жирных кислот (a-глицерофосфатдегидрогеназа), и II комплекса дыхательной цепи мито-
хондрий (сукцинатдегидрогеназа). Также исследовали лактат в крови до еды и после нагрузки углеводами. У 3 больных с атрофией зритель-
ных нервов Лебера показатели активности сукцинатдегидрогеназы и a-глицерофосфатдегидрогеназы были изменены. Уровень лактата в
крови до еды был повышен, после нагрузки углеводами – в пределах нормальных значений. У пациентки с синдромом SANDO (sensory ataxia
neuropathy, dysarthria, ophthalmoparesis – сенсорная атактическая невропатия, дизартрия и офтальмопарез) были изменены показатели ак-
тивности сукцинатдегидрогеназы, a-глицерофосфатдегидрогеназы и глутуматдегидрогеназы. Уровень лактата в крови был повышен, после
еды – более значительно. При синдроме MERRF (myoclonic epilepsy with ragged red fibers – миоклоническая эпилепсия с рваными красными
мышечными волокнами) цитохимические показатели активности митохондриальных ферментов были тотально снижены. Лактат был повы-
шен до и после еды. При синдроме PEOA3 (progressive external ophthalmoplegia with mitochondrial DNA deletions, autosomal dominant, 3 – про-
грессирующая наружная офтальмоплегия с делециями митохондриальной ДНК, аутосомнодоминантная, тип 3) все цитохимические показате-
ли активности митохондриальных ферментов были изменены. Лактат в крови до еды был повышен. При синдроме MELAS (mitochondrial en-
cephalomyopathy, lactic acidosis, and stroke-like episodes – митохондриальная энцефаломиопатия, лактатацидоз, инсультоподобные эпизоды)
лактат в крови был увеличен. Изменена активность митохондриальных ферментов, кроме лактатдегидрогеназы. При синдроме
Альперса–Гуттенлохера были изменены показатели глутуматдегидрогеназы и a-глицерофосфатдегидрогеназы. Лактат был повышен. Таким
образом, используемый метод исследования цитохимической активности митохондриальных ферментов является эффективным для оценки
ее нарушений.
Ключевые слова: митохондрии, сукцинатдегидрогеназа, a-глицерофосфатдегидрогеназа, глутуматдегидрогеназа, лактатдегидрогеназа, мито-
хондриальные болезни, лактат.
Для цитирования: Казанцева И.А., Котов С.В., Бородатая Е.В. и др. Диагностическая ценность исследования цитохимической активности фер-
ментов при наследственных митохондриальных болезнях. Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 46–50.

Short survey
The diagnostic value of the study of the cytochemical activity of enzymes 
in hereditary mitochondrial diseases
I.A.Kazantseva, S.V.Kotov, E.V.Borodataya, O.P.Sidorova, A.S.Kotov

M.F.Vladimirskiy Moscow Regional Research Clinical Institute. 129110, Russian Federation, Moscow, ul. Shchepkina, d. 61/2
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Abstract
Examined in 8 patients with hereditary neurological mitochondrial disease. Through cytochemical analysis of lymphocytes in the peripheral blood, assessed the
activity of 4 enzymes of mitochondria, involved in carbohydrate metabolism (lactate), metabolism of amino acids (glutaraldehydes), metabolism of fatty acids 
(a-glycerophosphorylcholine) and complex II of the respiratory chain of mitochondria (succinate dehydrogenase). Investigated the lactate in the blood before
meals and after exercise carbohydrates. In 3 patients with optic atrophy of Leber three patients with optic atrophy of Leber, the activity rate of succinate dehyd-
rogenase and a-glycerophosphorylcholine was changed. The level of lactate in the blood before meals were elevated after exercise with carbohydrates – in the
normal range. The patient with the SANDO syndrome was changed, the activity rate of succinate dehydrogenase, a-glycerophosphate dehydrogenase and glu-
tamate decarboxylase. The level of lactate in the blood were elevated after a meal significantly more. The syndrome MERRF cytochemical activity of mitoc-
hondrial enzymes have been totally reduced. Lactate was elevated before and after eating. The syndrome PEOA3 all cytochemical activity of mitochondrial en-
zymes was changed. Lactate in the blood before the food has been upgraded. The syndrome MELAS lactate in the blood was increased. Altered activity of mi-
tochondrial enzymes except lactate dehydrogenase. The syndrome of Alpers–Huttenlocher was changed: the indexes of glutamate decarboxylase and a-glyce-
rophosphate dehydrogenase. Lactate was elevated. Thus, the used method of investigation of the cytochemical activity of mitochondrial enzymes is effective for
the evaluation of its violations.
Key words: mitochondria, succinate dehydrogenase, a-glycerophosphorylcholine, glutamate decarboxylase, lactate dehydrogenase, mitochondrial disease,
lactate.
For citation: Kazantseva I.A., Kotov S.V., Borodataya E.V. et al. The diagnostic value of the study of the cytochemical activity of enzymes in hereditary 
mitochondrial diseases. Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 46–50.
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рий. Центральная нервная система отличается высоким
уровнем энергетического метаболизма, поэтому сниже-
ние внутриклеточной продукции аденозинтрифосфата и
увеличение уровня глутамата сильнее по сравнению с
другими органами и тканями сказывается на ее функ-
ционировании, что происходит при снижении эффек-
тивности окислительного фосфорилирования. Мито-
хондриальные заболевания обусловлены генетическими
дефектами, которые приводят к нарушениям тканевого
дыхания. Митохондриальные болезни по типу наследо-
вания делят на 3 группы:
1) обусловленные мутациями митохондриальной ДНК

(мДНК), передающиеся по наследству по митохондри-
альному типу;

2) обусловленные мутациями ядерной ДНК, наследуемые
по аутосомно-рецессивному или аутосомно-доминант-
ному типу;

3) обусловленные нарушением межгеномных сигнальных
эффектов [1–3].
Наиболее частыми неврологическими митохондриаль-

ными болезнями являются синдром SANDO (sensory ataxia
neuropathy, dysarthria, ophthalmoparesis – сенсорная атакти-
ческая невропатия, дизартрия и офтальмопарез), лейкоэн-
цефалопатия с преимущественным поражением ствола го-
ловного мозга, спинного мозга и повышенным лактатом,
синдром MERRF (myoclonic epilepsy with ragged red fibers –
миоклоническая эпилепсия с рваными красными мышеч-
ными волокнами), атрофия зрительных нервов Лебера.

Синдром SANDO – аутосомно-рецессивное заболева-
ние. Является вариантом хронической прогрессирующей
наружной офтальмоплегии. Отмечаются также сенсорная
атактическая невропатия и дизартрия. Выявляются мута-
ции в гене POLG, кодирующем каталитическую субъеди-
ницу мДНК-полимеразы. Ген расположен на хромосоме
15q25 группы. Заболевание относится к группе митохонд-
риальных болезней, обусловленных мутацией ядерной
ДНК [4, 5].

Лейкоэнцефалопатия с преимущественным поражением
ствола головного мозга, спинного мозга и повышенным
лактатом (leukoencephalopathy with brainstem and spinal
cord involvement and lactate elevation – LBSL) – митохондри-
альное наследственное заболевание с аутосомно-рецессив-
ным типом наследования. Ген болезни DARS2, который ко-
дирует митохондриальную аспартил-тРНК-синтетазу, рас-
положен на длинном плече хромосомы 1 (локус 1q25.1) [6].

Синдром MERRF относится к группе митохондриаль-
ных болезней, обусловленных мутацией в одном из ряда
генов мДНК, что приводит к нарушениям белкового син-
теза.

Наследственная оптическая невропатия Лебера, или ат-
рофия зрительных нервов Лебера (АЗНЛ), – наследствен-
ное заболевание, обусловленное мутацией в одном из ге-
нов (МТ-ND1, МТ-ND4, МТ-ND4L и MT-Nd6) мДНК, ко-
дирующих белки, участвующие в окислительном фосфо-
рилировании,

Синдром PEOA3 (progressive external ophthalmoplegia
with mitochondrial DNA deletions, autosomal dominant, 3 –
прогрессирующая наружная офтальмоплегия с делециями
мДНК, аутосомнодоминантная, тип 3) – это миопатия из
группы истощения (деплеции) мДНК. Наиболее характер-
ны прогрессирующие птоз и наружная офтальмоплегия,
слабость в скелетных мышцах. Тип наследования – ауто-
сомно-доминантный.

Цель – изучить активность митохондриальных фермен-
тов в лимфоцитах периферической крови цитохимиче-
ским методом.

Материал и методы
Обследованы 8 больных с наследственной неврологиче-

ской митохондриальной патологией.

Для оценки тканевого дыхания (дыхательной цепи ми-
тохондрий) и других видов обмена в митохондриях про-
водили цитохимический анализ лимфоцитов в перифери-
ческой крови, при этом оценивали активность 4 фермен-
тов митохондрий, участвующих в углеводном обмене
(лактатдегидрогеназа – ЛДГ), обмене аминокислот (глута-
матдегидрогеназа – ГДГ), обмене жирных кислот (a-гли-
церофосфатдегидрогеназа – a-ГФДГ), и II комплекса ды-
хательной цепи митохондрий (сукцинатдегидрогеназа –
СДГ) [7].

Использовали химические реактивы: фиксатор для маз-
ков периферической крови (ацетон-трилон), цитохимиче-
ские наборы для определения активности дегидрогеназ
(ООО НПП «Поликом»), краситель для докрашивания
ядер (метиловый зеленый). Оборудование: бинокулярный
микроскоп (увеличение не менее 10×40), оснащенный объ-
ективом с водной иммерсией, водяной термостат, обес-
печивающий поддержание температуры с точностью до
0,1ºС, рН-метр.

Приводим краткое описание метода количественного
цитохимического определения активности ферментов в
клетках периферической крови. Реакции проводили на
мазках крови, приготовленных на обезжиренных предмет-
ных стеклах. Мазки высушивали на воздухе при комнат-
ной температуре в течение 10–15 мин. Постановка реак-
ции включала 3 этапа: фиксацию мазков, реакцию для вы-
явления активности ферментов, докраску ядер.

Фиксация препаратов проводилась в 60% растворе
ацетона, насыщенном трилоном Б, при pH 5,2–5,4 при
комнатной температуре в течение 30–40 с (для лимфо-
цитов). После фиксации препараты промывали дистил-
лированной водой и высушивали при комнатной темпе-
ратуре на воздухе. Состав инкубационной среды: на 
40 мл фосфатного буфера 13 мг п-нитротетразолия фио-
летового, 13 мг трилона Б, специфический субстрат для
определенного фермента. Реакция проводилась при рH
7,3 и температуре 37ºС в течение 60 мин в водном тер-
мостате.

После инкубации мазки промывали водой и погружали
в насыщенный раствор метилового зеленого (ядерного
красителя) на 15–20 с, после чего мазки вновь промывали
и высушивали при комнатной температуре на воздухе.

Готовые мазки микроскопировали под водной иммер-
сией на микроскопе Микмед-6. Об активности фермента
в клетке судили по количеству темно-фиолетовых гранул
формазана, образовавшихся в процессе восстановления
п-нитротетразолия фиолетового. Для определения ак-
тивности фермента в популяции лимфоцитов подсчиты-
вали количество гранул в 30–100 клетках. Ферментатив-
ная активность при использовании этого метода выража-
лась в условных единицах, соответствующих среднему
числу гранул продукта цитохимической реакции – фор-
мазана.

Также определяли уровень лактата в крови до и после
нагрузки углеводами.

Для выявления нарушений обмена веществ в митохонд-
риях проведено обследование 8 пациентов с наследствен-
ной митохондриальной патологией (АЗНЛ – 3, синдром
SANDO – 1, синдром MERRF – 1, синдром PEOA3 – 1, син-
дром MELAS – 1, синдром POLG1 – 1). Всем пациентам ди-
агноз митохондриального заболевания был подтвержден в
лаборатории ДНК-диагностики и биохимической лабора-
тории ФГБНУ «Медико-генетический научный центр».

Результаты
Демографические показатели обследованных пациентов

представлены в табл. 1.
У всех 3 пациентов с АЗНЛ в неврологическом статусе

были выявлены нарушения остроты зрения со снижением
до 0,05–0,01, концентрическое сужение полей зрения, дру-
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гих очаговых симптомов не отмечалось. При МРТ-обсле-
довании у 1 пациента патологии выявлено не было, у 2 –
единичные перивентрикулярные гиперинтенсивные очаги
в режиме Т2, не накапливающие контраст.

У пациентки с синдромом SANDO обнаружены когни-
тивные нарушения в виде отставания умственного разви-
тия, снижения памяти, сходящееся косоглазие, тремор, на-
рушения при выполнении координаторных проб, атаксия
при ходьбе. При МРТ-исследовании – множественные ги-
перинтенсивные на Т2-изображениях перивентрикуляр-
ные овальные очаги диаметром 0,5–1,0 см в белом веще-
стве обоих полушарий головного мозга, незначительное
расширение ликворных пространств ствола мозга.

При синдроме MERRF у больной наряду с эпилепсией
отмечались выраженные когнитивные нарушения. Заболе-
вание началось в 19 лет с мышечных подергиваний. Через
2 года появились генерализованные судорожные припад-
ки. Проведена молекулярная диагностика, выявлена гете-
роплазмия по мутации МТ r-RNA-lys A8344G, у пробанда в
50%, у матери пробанда – в 40%. Обнаружена частая мута-
ция A8344G в регионе, кодирующем транспортную РНК
лизина. Больная принимает противосудорожную терапию.
На магнитно-резонансной томограмме (МРТ) головного
мозга – без патологических изменений. На электроэнцефа-
лограмме выявлялись эпилептиформные изменения при
гипервентиляции и фотостимуляции. У матери, ее 3 се-
стер, брата, дочери одной из сестер, бабушки и прабабуш-
ки по линии матери – такое же заболевание. В неврологи-
ческом статусе – мелкоразмашистые миоклонии в конеч-
ностях, снижена вибрационная чувствительность в паль-
цах стоп. В позе Ромберга при закрывании глаз падает.
Пальценосовую и пяточно-коленную пробы выполняет с
интенцией. Когнитивные функции по краткой шкале
оценки психического статуса (MMSE) – 21 балл.

Больная митохондриальной миопатией [синдром 
PEOA3 из группы истощения (деплеции) мДНК] жалова-
лась на опускание век, двоение в глазах. Больна с 38 лет. 
У брата, сестры, отца, сына брата – такое же заболевание. 
В неврологическом статусе – птоз век, снижение ахилло-
вых рефлексов, неустойчивость в позе Ромберга при от-
сутствии зрительного контроля, снижение вибрационной
чувствительности в пальцах стоп. Когнитивные функции
по шкале MMSE – 26 баллов. Нет повышения креатинфос-
фокиназы в крови. Лактат в крови до еды 1,2, после еды –
1,3 ммоль/л. При электромиографии круговой мышцы
глаза декремента М-ответа не выявлено. При игольчатой
электромиографии выявлены признаки первично-мышеч-
ного поражения. В12 и фолиевая кислота в крови в преде-
лах нормальных значений. При проведении ДНК-диагно-
стики обнаружена мутация Ala359Thr в гетерозиготном
состоянии в гене TWINKL, ответственном за возникнове-
ние синдрома PEOA3 OMIM 609286. Заболевание наследу-
ется по аутосомно-доминантному типу. Относится к син-
дрому истощения (деплеции) мДНК. Синдром представ-
лен гетерогенной группой заболеваний, обусловленной
мутацией в 10 различных генах.

У больной 19 лет с синдромом MELAS были речевые на-
рушения. С 8 лет отмечались инсультоподобные эпизоды.
С 19 лет появились эпилептические приступы. При
осмотре отмечались моторная афазия, аграфия, алексия,
акалькулия, правосторонний гемипарез, миопатический
синдром.

У 1 больной диагностирована митохондриальная энце-
фалопатия, обусловленная мутацией в гене POLG1. Кли-
ническая картина характеризовалась эпилептическими
приступами, двусторонним полуптозом, сходящимся ко-
соглазием, асимметрией носогубных складок, горизон-
тальным нистагмом, девиацией языка, наличием патоло-
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Таблица 1. Демографические показатели обследованных пациентов с наследственной митохондриальной патологией

Пол Возраст, лет Диагноз

Муж 20 АЗНЛ

Муж 24 АЗНЛ

Муж 37 АЗНЛ

Жен 26 Синдром SANDO

Жен 25 Синдром MERRF

Жен 63 Митохондриальная миопатия [синдром PEOA3 из группы истощения (деплеции) митохондриальной ДНК]

Жен 19 Синдром MELAS

Жен 7 Митохондриальная энцефалопатия, обусловленная мутацией в гене POLG1 (синдром Альперса–Гуттенлохера)

Таблица 2. Показатели активности митохондриальных ферментов в лимфоцитах периферической крови у обследованных больных 
с наследственной митохондриальной патологией

Заболевание СДГ a-ГФДГ ГДГ ЛДГ

АЗНЛ 20,0 8,0 7,3 16,2

АЗНЛ 18,2 8,0 8,2 15,0

АЗНЛ 19,2 8,4 10,2 16,5

Синдром SANDO 22,2 6,87 6,4 16.2

Синдром MERRF 15,2 6,8 4,9 7,8

Синдром PEOA3 18,2 8,2 5,7 20,1

Синдром MELAS 18,0 8,8 8,1 16,1

Синдром Альперса–Гуттенлохера 20,2 8,4 4,9 11,6

Референсные значения в контрольной группе у взрослых 18,5–19 9–12 9–12 10–17

Референсные значения в контрольной группе у детей 5–12 лет 18,68–22,26 11,38–13,51 10,62–14,03 11,15–16,34
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гических кистевых рефлексов, диффузной мышечной ги-
потонией, оживлением сухожильных рефлексов и наличи-
ем патологического рефлекса Бабинского. Отмечались
также хореоатетоидный гиперкинез, гиперкинезы языка.
На МРТ головного мозга выявлены симметричные очаги
демиелинизации в области ствола, очаги лейкопатии пери-
вентрикулярно в области задних рогов.

Результаты исследования активности митохондриаль-
ных ферментов (СДГ, a-ГФДГ, ГДГ, ЛДГ) в лимфоцитах
периферической крови представлены в табл. 2.

Как представлено в табл. 2, при обследовании 3 больных
с АЗНЛ у 2 уровень активности СДГ был повышен и у 1 –
снижен. Активность a-ГФДГ была снижена у всех боль-
ных. Активность ГДГ оказалась сниженной у 2, у 1 – в пре-
делах нормальных значений. Показатели ЛДГ были в пре-
делах референсных значений. Уровень лактата в крови об-
следованных пациентов составил 2,3–2,9 ммоль/л до еды и
2,5–2,7 ммоль/л – после нагрузки углеводами при нор-
мальном значении показателя 1,6 ммоль/л.

У пациентки с синдромом SANDO отмечены повыше-
ние уровня СДГ, снижение показателей активности 
a-ГФДГ и ГДГ, в то время как активность ЛДГ изменена не
была. Лактат в крови до еды составил 2,2 ммоль/л, после
еды – 3,1 ммоль/л.

При синдроме MERRF у пациентки цитохимические по-
казатели активности митохондриальных ферментов были
тотально снижены. Лактат до еды составил 2,6 ммоль/л,
после еды – 3,9 ммоль/л. Следует отметить, что пациентка
принимала противосудорожную терапию, которая была
жизненно необходима, хотя эти препараты, как известно,
снижают функцию митохондрий.

У пациентки с митохондриальной миопатией (син-
дром PEOA3) показатель СДГ был снижен незначитель-
но, уровень a-ГФДГ – умеренно, уровень ГДГ – суще-
ственно, в то время как показатель ЛДГ оказался повы-
шенным. При этом уровень лактата в крови до еды был
повышен до 2,1 ммоль/л. После еды он снижался до нор-
мальных значений.

При синдроме MELAS лактат в крови натощак и после
еды варьировал от 1,4 и 1,8 ммоль/л до 2,2 и 3,1 ммоль/л
соответственно. При цитохимическом исследовании ак-
тивности митохондриальных ферментов уровень СДГ, 
a-ГФДГ и ГДГ был снижен, а ЛДГ – в пределах нормаль-
ных значений.

У 1 пациентки с митохондриальной энцефалопатией,
обусловленной мутацией в гене POLG1 (синдром Альпер-
са–Гуттенлохера), цитохимические показатели активности
митохондриальных ферментов были изменены: наиболее
значительно был снижен показатель ГДГ (более чем в 
2 раза по сравнению с нижней границей нормального
значения), также был снижен уровень a-ГФДГ. Показате-
ли СДГ и ЛДГ были в пределах нормальных значений. Лак-
тат до еды в крови составил 1,4 ммоль/л, после еды он по-
высился до 2,6 ммоль/л.

Заключение
Диагностика митохондриальных заболеваний с невро-

логическими проявлениями сложна, поскольку клиниче-
ские признаки вариабельны, а дополнительные исследова-
ния зачастую не дают дополнительной информации.
Определенных биомаркеров митохондриальных болезней
для практического применения нет. Исследование уровня
креатинфосфокиназы в плазме крови у таких пациентов
для подтверждения повреждения мышц малоинформа-
тивно, обнаруживается нормальный или умеренно повы-
шенный до 5 раз относительно верхней границы нормы [8,
9]. Лактатацидоз является одним из кардинальных при-
знаков дефекта тканевого дыхания, поэтому определение
уровня лактата в плазме крови может быть показатель-
ным. Есть предположения о взаимосвязи между высоким

уровнем лактата и риском смерти пациентов [10, 11].
P.Chinnery [12] отмечает, что уровень лактата выше 
3 ммоль/л в крови или выше 1,5 ммоль/л в спинномозго-
вой жидкости натощак подтверждает диагноз митохонд-
риального заболевания, однако меньшие показатели не от-
вергают этот диагноз. «Золотым стандартом» диагностики
считают морфологическое исследование. Е.А.Николаева и
соавт. [13] отметили, что основными морфологическими,
энзиматическими и функциональными критериями слу-
жат: 1) «рваные» (шероховатые) красные волокна (RRF) в
мышечной ткани в количестве более 2%; 2) наличие цито-
хромоксидаза-негативных волокон; 3) снижение активно-
сти комплексов дыхательной цепи ниже 20–30% от нормы.
При этом авторы подчеркивают отсутствие данных пока-
зателей у ряда больных с митохондриальными болезнями.
Ранее В.С.Сухоруков и соавт. [7, 14] продемонстрировали
корреляции между результатами гистологических и цито-
химических исследований у пациентов с митохондриаль-
ными заболеваниями.

В проведенном исследовании определяли метаболиче-
ские нарушения при митохондриальной неврологиче-
ской патологии. Показатель уровня лактата в крови был
повышен у всех обследованных пациентов, при этом не
было отмечено закономерности в увеличении лактата
после нагрузки углеводами: в одних случаях показатель
увеличивался, в других – уменьшался. Наиболее значи-
тельно после нагрузки углеводами уровень лактата в
крови увеличился при синдроме MERRF. Показатели ак-
тивности митохондриальных ферментов в лимфоцитах
периферической крови также были наиболее изменены
при синдроме MERRF, причем уровень всех исследован-
ных ферментов был снижен. На 2-м месте по выражен-
ности изменений активности митохондриальных фер-
ментов оказался синдром SANDO, при котором выявле-
ны компенсаторное повышение активности фермента
дыхательной цепи митохондрий СДГ и снижение фер-
ментов, участвующих в жировом обмене и обмене ами-
нокислот. Менее выраженные изменения активности
митохондриальных ферментов оказались при атрофии
зрительных нервов Лебера, было отмечено как компен-
саторное повышение активности СДГ, так и снижение
активности ферментов, участвующих в жировом и ами-
нокислотном обмене.

Таким образом, при наследственных митохондриальных
заболеваниях с неврологическими нарушениями исследо-
вание показателей активности митохондриальных фер-
ментов в лимфоцитах периферической крови в сочетании
с исследованием уровня лактата натощак и после нагрузки
глюкозой оказалось информативным и позволяет выявить
степень функциональных нарушений, определить необхо-
димость и направление коррекции метаболических нару-
шений.
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А лкаптонурия – редкое генетическое заболевание с ауто-
сомно-рецессивным типом наследования. В результате

генной мутации в тканях накапливается гомогентизиновая
кислота (ГГК). Характерным признаком является потемне-
ние мочи, этот признак выявляется сразу после рождения
больного. Прочие проявления заболевания, такие как отло-
жение пигмента в соединительной ткани, темное окрашива-
ние тканей (охроноз) и остеохондропатия, присоединяются
позже, как правило, во взрослом возрасте [1, 2].

Описание и изучение алкаптонурии занимает особое ме-
сто в истории медицины: в 1908 г. Арчибальд Гаррод на
примере этого заболевания продемонстрировал теорию
«врожденных ошибок метаболизма». Это было одно из
первых заболеваний человека, для которого обнаружено
рецессивное менделевское наследование. Мутация рецес-
сивного гена вызывает недостаток гомогентизат-1,2-диок-
сигеназы – фермента, участвующего в расщеплении тиро-
зина, в результате чего и происходит патологическое на-
копление ГГК. Все мутации в гене данного фермента при-
водят к развитию охроноза [2].

В мире частота встречаемости алкаптонурии варьирует
и составляет 1 случай на 250 тыс. – 1 млн рождений. Наи-
более часто это заболевание встречается в Словакии, До-
миниканской Республике, Индии и Иордании. Самое
большое число больных – в Словакии, где частота алкап-
тонурии составляет 1 случай на 19 тыс. населения. Анализ
семей показал, что, как правило, больные живут в изоли-
рованных деревнях, т.е. высокий уровень заболеваемости
связан, в основном, с так называемым «эффектом основа-

теля» (потеря генетической изменчивости в результате
изоляции) [2, 3].

Алкаптонурию характеризует основная триада призна-
ков: гомогентизинурия, охроноз и охронозная остеоартро-
патия. Симптомы присоединяются с увеличением возрас-
та пациента, наиболее ранним признаком является обна-
ружение ГГК в моче. Потемнение мочи происходит из-за
окисления ГГК до бензохинонуксусной кислоты – мелани-
ноподобного полимера, который медленно окрашивает
мочу в темный цвет [1]. Однако темная моча и темное
окрашивание пеленок выявляются лишь у 21% пациентов
с алкаптонурией в возрасте до 1 года. Концентрация ГГК в
плазме больных колеблется в широких пределах, от 0,018
до 0,165 мМ (0,014–0,071 мкМ у людей, не страдающих ал-
каптонурией) [2]. Моча больных с алкаптонурией бывает
темной сразу или окрашивается в темный цвет при стоя-
нии, особенно четко – при защелачивании мочи [4].

Накопление бензохинонуксусной кислоты приводит к
охронозу – сине-черному окрашиванию соединительной
ткани [1]. Возникает коричневая пигментация склер меж-
ду роговицей, внешним и внутренним углами глаз, отло-
жение пигмента можно также увидеть в конъюнктиве и
роговице. Пигментация не влияет на зрение. Наблюдается
пигментация на ушном хряще и противозавитке уха – го-
лубого, синего, серого, вплоть до черного цвета, хрящ
утолщен и деформирован. Обызвествление ушного хряща
можно выявить на рентгенограмме. Окрашивается (в се-
ро-голубой, фиолетовый, вплоть до черного цвета) и кожа
в областях крепления сухожилий, иногда окрашивание
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Alcaptonuria is a rare hereditary disease, which manifests itself in violation homogentisic acid metabolism, deposition of its metabolites in tissues and lesions of
various organs and systems. In this disease it is obligate symptoms, allowing error-free diagnosis, but often the diagnosis is late. Here is your own observation
of 75-year-old patient.
Key words: alcaptonuria, ochronosis, observation of practice, alcapton.
For citation: Serdiuk A.V., Kovrazhkina E.A., Kulkova A.O. Alcaptonuria patient with vertebrobasilar insufficiency: case report and literature review. Consilium
Medicum. 2017; 19 (2): 51–55.



52 CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №2

A.V.Serdiuk et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 51–55.

можно выявить между большим и указательным пальца-
ми. Пигмент также выделяется с ушной серой и потом,
темные разводы можно заметить на одежде пациентов [2].

Третьим характерным признаком триады алкаптонурии
является артрит [1]. Поражаются опорные крупные суста-
вы – коленные, тазобедренные, а также плечевые. Развива-
ется спондилопатия, дегенерация межпозвонковых дисков
с последующей кальцификацией и слиянием тел позвонков.
Картина может напоминать анкилозирующий спондило-
артрит. Поражение позвоночника обычно дебютирует с по-
ясничного отдела, позже страдают шейный и грудной отде-
лы. Рентгенография крупных суставов показывает сужение
суставной щели, субхондральные кисты и формирование
остеофитов [1, 4]. Также развивается энтезопатия [4, 5].

Кроме указанной триады признаков для алкаптонурии
характерны поражение сердца, формирование камней по-
чек и простаты [1]. Отложение пигмента на стенках сер-
дечных клапанов и кровеносных сосудов приводит к
аортальному или митральному стенозу, реже – регургита-
ции, в последующем развивается кальцификация клапа-
нов. Чаще поражается аортальный клапан. В отличие от
клапанных пороков другой этиологии у пациентов с ал-
каптонурией, как правило, нет обычных факторов сердеч-
но-сосудистого риска [4]. Аортальный стеноз может по-
требовать замены клапана аорты [4, 6].

У 50% пациентов с алкаптонурией старше 64 лет вы-
явлены камни в почках. Также у этих пациентов часто
формируются камни простаты (в одном из исследований
8 из 27 мужчин в возрасте 31–60 лет с алкаптонурией име-
ли камни простаты), что способствует рецидивирующим
инфекциям и обструкции мочевыводящих путей [4, 7].

Мелкие суставы у больных с алкаптонурией практиче-
ски не страдают. Алкаптонурия не вызывает когнитивных
нарушений у пораженных пациентов, в большинстве слу-
чаев это заболевание не способствует и сокращению про-
должительности жизни заболевших [4].

Как уже было сказано, представленность симптомов ал-
каптонурии нарастает с возрастом пациента. Охроноз, как
правило, начинает проявляться после 30 лет, артрит – на
третьей декаде жизни. Боль в нижней части спины в воз-
расте до 30 лет присутствует у 49% пациентов с алкапто-
нурией, в возрасте до 40 лет – у 94% больных [4, 8]. Артро-
патия при алкаптонурии, как правило, возникает раньше
и протекает тяжелее у мужчин, чем у женщин. В возрасте
55 лет 50% больных требуется протезирование хотя бы од-
ного сустава [4, 8]. Стеноз аортального клапана и дилата-
ция аорты развиваются, как правило, на 6–7-м десятиле-
тиях жизни [4, 9]. В детстве заболевание асимптоматично,
но в ряде случаев первые проявления могут возникать на
второй декаде жизни [10].

Диагностика алкаптонурии основана на обнаружении
высокого содержания ГГК в моче. Используется метод
хроматографической масс-спектрометрии. За 1 день паци-
енты с алкаптонурией экскретируют 1–8 г ГГК, здоровые
субъекты за 24 ч экскретируют 20–30 мг ГГК [4]. Выявле-
ние ГГК в моче в сочетании с характерной триадой (гомо-
гентизинурия, охроноз, остеоартропатия) делает диагноз
алкаптонурии достоверным.

Специфического лечения этого генетического заболева-
ния в настоящее время нет. Лечат основные проявления
заболевания: проводятся противоболевая терапия и физи-
ческие методы лечения при спондилоартропатии,
ограничение физической нагрузки на позвоночник и
крупные суставы, исключение физического труда, тяже-
лых спортивных нагрузок с целью замедлить прогрессиро-
вание артрита, хирургическое лечение – протезирование
суставов, клапанов сердца, удаление камней почек и про-
статы. Пациенты с алкаптонурией старше 40 лет должны
пройти эхокардиографию, ультразвуковое исследование
(УЗИ) почек, при необходимости – компьютерную томо-

графию (КТ) брюшной полости для выявления кардиаль-
ных и урологических осложнений заболевания [4].

В настоящее время для пациентов с алкаптонурией изу-
чается потенциально эффективный препарат нитизинон –
ингибитор 4-гидроксифенилпируват диоксигеназы – фер-
мента, участвующего в синтезе ГГК. Нитизинон одобрен
для лечения тирозинемии 1-го типа; при пероральном вве-
дении у пациентов с алкаптонурией он снижает уровень
экскреции ГГК на 69%, но за счет повышения концентра-
ции в плазме тирозина, что может приводить к неврологи-
ческим осложнениям, свойственным тирозинемии 3-го ти-
па, и отложению кристаллов тирозина в роговице [4]. По-
ложительное влияние нитизинона на дефект метаболизма
при алкаптонурии показано на культурах клеток in vitro
[11] и на мышиных моделях in vivo [12, 13], препарат тор-
мозит развитие охроноза, но не способствует его обратно-
му развитию [12]. В настоящее время проводятся и клини-
ческие испытания нитизинона [14, 15]. В недавнем неболь-
шом (40 пациентов) многоцентровом исследовании Suitabi-
lity Of Nitisinone In Alkaptonuria 1 (SONIA 1) продемон-
стрированы эффективность (уменьшение экскреции ГГК с
мочой) и хорошая переносимость нитизинона в диапазоне
исследованных доз (1, 2, 4 и 8 мг), эффект дозозависим [15].
Попытки патогенетического лечения алкаптонурии, такие
как ограничение фенилаланина и тирозина в пище, и на-
значение высоких доз аскорбиновой кислоты у пациентов с
алкаптонурией не показали своей эффективности [4].

Алкаптонурия – аутосомно-рецессивное заболевание, у
больного родителя 25% потомства имеют шанс заболеть,
50% станут бессимптомными носителями и 25% не получат
патологического аллеля. Тестирование на наличие повы-
шенной экскреции ГГК сибсов пораженных индивидуумов
важно для ранней диагностики заболевания и вмешатель-
ства с целью предотвращения вторичных осложнений. Воз-
можно тестирование на носительство мутации алкаптону-
рии беременных из группы риска (пренатальная диагности-
ка) и родственников пациентов [4]. Дефектный ген гомо-
гентизат-1,2-диоксигеназы (ГГД) картирован на хромосо-
ме 3 – 3q21-q23 [16]. Обнаружено по крайней мере 130 пато-
генных мутаций в гене ГГД, находящихся в разных аллель-
ных комбинациях [4, 16–18]. Не обнаружено никакой кор-
реляции между типом патогенного варианта гена ГГД, тя-
жестью заболевания и количеством экскреции ГГК [4]. Че-
тыре патогенных варианта (c.481G>A, c.457dup, c.808G>А и
c.1111dup) составляют 80% всех патогенных вариантов, най-
денных в Словакии – стране с наиболее частой встречае-
мостью алкаптонурии (варианты «основателя»). Шесть дру-
гих патогенных вариантов (c.688C>T, c.899T>G, c.174delA,
c.16-1G>A, c.342 + 1G>A, c.140C>T) являются общими в
других популяциях, но редко встречаются у словацкого на-
селения [4, 16, 18]. Молекулярно-генетическое исследова-
ние для установления диагноза алкаптонурии у пробанда не
требуется, для тестирования возможных носителей из груп-
пы риска необходима предварительная идентификация па-
тогенных вариантов ГГД в семье [4].

Таким образом, алкаптонурия проявляется многоси-
стемным поражением [1]. Помимо характерной «триады»
(гомогентизинурия, охроноз и остеоартропатия) у пациен-
тов выявляются поражение сердца (преимущественно в
форме аортального стеноза), камни в почках и простате.
Представленность и выраженность симптомов нарастают
с возрастом пациента, заболевание может дебютировать
любым из описанных проявлений, в связи с чем диагноз
алкаптонурии часто устанавливается только в зрелом или
даже в пожилом возрасте. В литературе накапливается все
больше описаний клинических случаев различных дебю-
тов и течения заболевания. В частности описаны случаи
установки диагноза алкаптонурии у взрослых пациентов,
дебютировавшей с развития грыжи межпозвонкового дис-
ка в поясничном отделе [19], спондилогенной шейной
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миелопатии [20], торакальной миелопатии [21], деформи-
рующих артрозов крупных суставов [22–24] и даже
аортальным стенозом [25, 26]. Пациентов с алкаптонурией
в связи с многосистемностью поражения, относительно
поздним дебютом симптомов и схожестью проявлений
этого заболевания с наиболее часто встречающимися фор-
мами ортопедической, ревматологической, кардиальной и
урологической патологии возможно встретить в различ-
ных клиничеcких ситуациях. С алкаптонурией и охроно-
зом могут сталкиваться врачи разных специальностей [1].
Приводим собственное наблюдение такого больного.

Пациент М., 75 лет, поступил в неврологическое отде-
ление ГБУЗ ГКБ №31 12.12.2016 с жалобами на несистем-
ное головокружение, усиливающееся при перемене поло-
жения тела.

Анамнез заболевания: за 5 дней до поступления при по-
вороте головы возникли описанные жалобы. За 3 ч до это-
го очищал дорожки от снега. В связи с сохраняющимся го-

ловокружением и появлением шаткости при ходьбе вы-
звал «скорую помощь», доставлен в стационар с диагнозом
«синдром вертебрально-базилярной недостаточности».

Анамнез жизни: эпизоды головокружения у пациента
возникают в течение последних 5 лет, примерно 1 раз в год,
купировал их в стационаре в неврологическом отделении.
Отмечает эпизодические подъемы артериального давления
(АД), регулярно гипотензивную терапию не принимает.

Изменение внешнего вида в виде темного окрашивания
склер и ушных раковин отмечает с молодого (примерно 
30-летнего) возраста. С 27-летнего возраста отмечаются тем-
ные разводы на одежде от пота. В 40 лет почувствовал дис-
комфорт в коленных суставах, но до 60 лет вел активный об-
раз жизни. В дальнейшем появились боль и ограничение
движений в коленных суставах, в 2000 г. выставлен диагноз
двустороннего гонартроза, предполагался посттравматиче-
ский генез. В 50-летнем возрасте (в 1991 г.) появились силь-
ные боли в пояснице, лечился по поводу остеохондроза по-
звоночника стационарно, занимался лечебной физкульту-
рой, прибегал к приемам йоги для обезболивания. Через 
2 года после появления выраженная боль исчезла, но позво-
ночник потерял подвижность. В 2001 г. на рентгенограмме
грудного одела позвоночника выявлены признаки анкило-
зирующего спондилоартроза, возникло подозрение на бо-
лезнь Бехтерева, впоследствии отвергнутое. В том же году
возникло подозрение на болезнь Форестье, также не под-
твердившееся. В 2007 г. оперирован по поводу деформирую-
щего коксартроза, произведено эндопротезирование правого
тазобедренного сустава. Через год – перелом правой бедрен-
ной кости при падении, остеосинтез пластиной. В 2013 г. –
перелом левой бедренной кости, остеосинтез пластиной. 
В 2015 г. – эндопротезирование левого тазобедренного су-
става. В 2015 г. появилась задержка мочеиспускания, уста-
новлен диагноз аденомы простаты, трансуретральная резек-
ция предстательной железы не удалась из-за невозможности

Рис. 1. Охроноз склер пациента М. с алкаптонурией: а – прокрашивание склеры внутреннего угла левого глаза; б – прокрашивание
склеры наружного угла левого глаза; в – прокрашивание склеры наружного угла правого глаза; г – прокрашивание склеры внутреннего
угла правого глаза.

а б в г

Рис. 2. Охроноз и деформация ушных раковин больного М. 
с алкаптонурией: а – прокрашивание левой ушной раковины; 
б – деформация правой ушной раковины.

Рис. 3. Темные разводы от пота на одежде больного М. с ал-
каптонурией.

а

б
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получить доступ (ограничение разведения бедер после эндо-
протезирования), установлена цистостома.

Наследственный анамнез: отец, старший брат и старшая
сестра имели сходный с пациентом внешний вид и те же
признаки заболевания – прокрашивание склер, поражение
суставов нижних конечностей, ходили с дополнительной
опорой на костыли. У старшего брата выполнено эндопро-
тезирование коленного сустава. Умерли в преклонном воз-
расте, 70, 71 и 70 лет соответственно. Еще четверо сибсов
пациента были здоровы. Дочь пациента 48 лет – здорова,
два ее сына, 27 и 15 лет – здоровы.

Объективно при осмотре: состояние средней степени
тяжести. Обращает на себя внимание коричневое прокра-
шивание участков склер у наружного и внутреннего угла
обоих глаз (рис. 1), серо-голубое прокрашивание ушных
раковин (рис. 2, а). Ушной хрящ уплотнен, утолщен и де-
формирован (рис. 2, б). На рубашке пациента имеются
темные разводы в области подмышечных впадин (рис. 3).
Выявлено уплощение физиологических изгибов позвоноч-
ника (рис. 4). Подвижность позвоночника ограничена во
всех отделах. В шейном отделе – приведение подбородка к
груди до 1 пальца, возможны небольшой наклон и пово-
рот головы вправо, влево повороты и наклоны головы не-

возможны, невозможно запрокидывание головы. В по-
ясничном отделе наклон вперед возможен до 45° от верти-
кали, наклоны вправо и влево ограничены, движение на-
зад отсутствует. Анкилоз коленных суставов, в локтевых
суставах – полный объем движений, плечевых – ограничен
подъем рук выше горизонтальной линии.

Соматически – без особенностей. В легких везикулярное
дыхание, хрипов нет. Тоны сердца ясные, ритм правиль-
ный. АД при поступлении 150/70 мм рт. ст. Частота сер-
дечных сокращений 65 уд/мин. Живот мягкий, безболез-
ненный. Цистостома.

Неврологический статус: менингеальных и общемозго-
вых знаков нет. Черепные нервы интактны: зрачки равны;
фотореакции сохранны; движения глаз не ограничены; ни-
стагма нет; лицо симметрично; глотание и фонация не на-
рушены; язык по средней линии. Парезов нет. Сухожиль-
ные рефлексы живые, симметричные. Патологических зна-
ков нет. Чувствительность не нарушена. Координаторные
пробы выполняет четко. В позе Ромберга неустойчив, пе-
риодически отклоняется влево. Ходит с двумя костылями.

Дополнительные методы обследования: общий и биохи-
мический анализ крови, общий анализ мочи – без патоло-
гии. Электрокардиография: синусовый ритм, без острой
очаговой патологии миокарда. Рентгенография органов
грудной клетки: легочные поля прозрачны, тень средосте-
ния не расширена, не смещена. КТ головного мозга: без па-
тологии, признаков инсульта не обнаружено. УЗИ брахио-
цефальных артерий (БЦА): признаки атеросклероза внече-
репных отделов БЦА со стенозом внутренней сонной арте-
рии справа и слева (атеросклеротическая бляшка) низкой
градации; деформация внутренней сонной артерии; не-
прямолинейность хода позвоночных артерий. УЗИ брюш-
ной полости и почек: конкрементов в почках и мочеточни-
ках не выявлено; чашечно-лоханочная система не расши-
рена. УЗИ простаты: некалькулезная аденома предстатель-
ной железы.

Учитывая внешний вид пациента, семейный анамнез,
наличие патологии суставов и позвоночника, предполо-
жен диагноз алкаптонурии. Взята качественная проба мо-
чи на наличие метаболитов ГГК. После защелачивания и
отстаивания в течение 24 ч выявлено темно-коричневое
окрашивание мочи – проба положительная (рис. 5).

Диагноз: алкаптонурия с прогрессирующей дорсо- и арт-
ропатией. Хроническая недостаточность вертебрально-ба-
зилярного кровообращения на фоне атеросклероза и де-

Рис. 4. Выпрямление физиологических изгибов спины у пациента М. с алкаптонурией: а – вид сзади; б – вид сбоку слева; в – вид сбо-
ку справа.

а б в
г

Рис. 5. Изменение цвета мочи больного М. с алкаптонурией
при защелачивании и отстаивании (слева – порция мочи после
отстаивания без защелачивания, справа – после защелачива-
ния и отстаивания).
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формирующего спондилоартроза. Артериальная гипер-
тензия II стадии.

Проведено лечение гипотензивными и сосудистыми
препаратами, антибиотикотерапия. За время пребывания
в стационаре головокружение и шаткость регрессировали,
со стороны опорно-двигательного аппарата – без измене-
ний. Выписан 20.12.2016 в удовлетворительном состоянии.
Для амбулаторного лечения назначены гипотензивная те-
рапия и ацетилсалициловая кислота.

Обсуждение
В представленном случае выявлен псевдодоминантный

тип наследования аутосомно-рецессивного заболевания
детьми больного (отца) и носителя рецессивного гена за-
болевания (матери): у 2 мальчиков и 1 девочки из 7 детей
болезнь проявилась. Не исключено дальнее родство роди-
телей больного: известно, что прадед отца был родом из
деревни, где родилась мать пациента.

Диагностика алкаптонурии не вызывает затруднений при
выявлении охроноза, проявляющегося к 30 годам, тем более
что поражение суставов позвоночника и конечностей про-
является позже (после 40 лет) и позволяет вести активный
образ жизни (наш пациент ездил на велосипеде до 60 лет). 
В дальнейшем болезнь ухудшает качество жизни, но не про-
должительность ее. В описанном случае не отмечается обра-
зования камней в почках, предстательной железе и значи-
тельного поражения интимы БЦА и клапанов сердца.

Однако схожесть клинического проявления дорсопатии
при алкаптонурии, болезни Бехтерева и болезни Форестье
приводит к необходимости дифференцирования этих 3 за-
болеваний. Болезнь Бехтерева, также имеющая наслед-
ственный анамнез, манифестирует в возрасте до 30 лет, как
правило, симптомами поражения глаз и сакроилеитом с
последующим развитием анкилозирующего спондилоарт-
рита и возможным присоединением артритов крупных су-
ставов. На рентгенограммах присутствуют поражение ун-
ковертебральных суставов позвоночника и оссификация
связок, как при алкаптонурии, но высота межпозвонковых
дисков при этом не снижается, сами диски могут заме-
щаться губчатой костной тканью. Болезнь Форестье (анки-
лозирующий гиперостоз) проявляется после 50 лет туго-
подвижностью с умеренной болью чаще в грудном отделе
позвоночника из-за образования очагов гиперостоза на
передней поверхности тел позвонков, возможны очаги ги-
перостоза в связках и сухожилиях вне позвоночника. Че-
рез 10 лет от начала заболевания (как у нашего пациента)
рентгенологическая картина не вызывает диагностических
затруднений (массивные костные напластования на уров-
не передней продольной связки, огибающие межпозво-
ночные диски и сросшиеся между собой выросты тел по-
звонков, неоартрозы, отсутствие признаков поражения
фасеточных суставов).

Представленный случай демонстрирует позднюю диаг-
ностику алкаптонурии у пациента с охронозом, поражени-
ем суставов и позвоночника, отсутствием соматических
проявлений заболевания и псевдодоминантным типом на-
следования.
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Нарушения энергетического обмена и трансмембран-
ного транспорта являются универсальными патогене-

тическими механизмами поражения нервной системы 
[1, 2] и лежат в основе развития многих неврологических
заболеваний (болезни Альцгеймера, бокового амиотрофи-
ческого склероза, при черепно-мозговой травме – ЧМТ,
инсультах и т.д.). Одной из важных причин, приводящих к
изменению метаболизма нервной ткани, является наруше-
ние динамических взаимоотношений между тканью го-
ловного мозга, спинномозговой жидкостью и кровью.
Функциональное несоответствие между энергетическими
потребностями нейронов и возможностями энергообес-
печения приводит к повреждению клеток. В настоящее
время к современным методам исследования энергетиче-

ского обмена мозга относятся позитронная эмиссионная
томография, однофотонная эмиссионная компьютерная
томография, магнитно-резонансная томография, измере-
ние локального мозгового кровотока с помощью изотоп-
ного клиренса, исследование уровня постоянного потен-
циала (УПП). В отличие от других методик оценка УПП
проводится без применения контрастных веществ [3].

УПП формируется за счет медленной составляющей
биоэлектрической активности и отражает энергетическое
состояние и метаболизм мозга. Сосуды мозга и их взаимо-
отношения с окружающими тканями являются основным
источником медленно-волновой биоэлектрической актив-
ности. Величина разности потенциалов на границе гема-
тоэнцефалического и гистогематического барьеров зави-
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На модели мозгового энергодефицита – энцефалопатии смешанного генеза – продемонстрирована динамика сосудистой реактивности (СР) и моз-
гового метаболизма в разных функциональных состояниях. Результаты исследования показали, что сохранный уровень СР является хорошим
прогностическим признаком: чем выше СР у пациентов с энцефалопатией, тем меньше степень гипоперфузии мозговой ткани и, следовательно,
лучше прогноз при проведении стандартной сосудистой ноотропной терапии. Ацетазоламид способствует изменению СР и повышению эффек-
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Abstract
On the model of cerebral energy deficit – encephalopathy of mixed origin – the dynamics of vascular reactivity (VA) and brain metabolism in different functional
states is demonstrated. The results showed that VA preserved level is a good predictor of the higher VA patients with encephalopathy, the less brain tissue hy-
poperfusion and thus better prognosis after standard nootropic vascular therapy. Acetazolamide helps to change the VA and effectiveness of the therapy against
this background.
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сит от концентрации ионов Н+ внутри сосуда, причем при
закислении крови положительный потенциал на внешней
стороне сосуда увеличивается, а на внутренней – уменьша-
ется. Увеличение разницы потенциалов наблюдается при
усилении энергетического метаболизма, когда в сосудах
(венах и капиллярах) накапливаются кислые продукты об-
мена, уровень кислотности (рН) оттекающей от мозга кро-
ви снижается и УПП на поверхности головы увеличивает-
ся. Это может наблюдаться при повышении мозговой ак-
тивности, когда усиливается поступление в кровь кислых
продуктов энергообмена, а также в других случаях ацидоза
крови, оттекающей от мозга (например, ишемии мозга).
Рост УПП по отношению к фоновому уровню указывает на
снижение рН в крови, что в норме связано с повышением
энергетического обмена и функциональной активности
этого отдела мозга. При церебральной патологии рост
УПП отражает степень ацидоза различного генеза. Наибо-
лее информативными отведениями для оценки состояния
энергетического обмена мозговой ткани являются локаль-
ный УПП в лобном отведении (в норме он отражает интен-
сивность энергетических процессов в лобных областях го-
ловы относительно среднего уровня церебрального энерго-
обмена) [3].

УПП регистрируют в состоянии спокойного расслаблен-
ного бодрствования и при функциональных пробах. В ка-
честве таких проб могут выступать гипервентиляция, а
также фармакологические воздействия. Функциональные
пробы позволяют оценить энергетические резервы голов-
ного мозга, его способность переносить нагрузку. УПП в
покое и под влиянием функциональных проб дает полную
картину текущего энергетического состояния мозга чело-
века и его реакцию как на нагрузочные тесты, так и на дру-
гие виды воздействий.

Произвольная дозированная гипервентиляция (глубокое
и ритмичное дыхание в течение 3 мин) является удобной
моделью для изучения процессов, которые приводят к на-
рушению гомеостаза у здоровых и больных людей. При ги-
первентиляции вследствие гипокапнии возникает вазокон-
стрикция мозговых и экстракраниальных сосудов головы.
В результате этого развивается гипоксия тканей мозга,
приводящая к изменениям нейрональной активности и це-
ребрального энергетического метаболизма с развитием
лактоацидоза [4].

Под влиянием гипервентиляции наблюдаются законо-
мерные изменения УПП, которые в большинстве случаев
имеют позитивную направленность, обусловленную аци-
дозом тканей головы. Изменения УПП при гипервентиля-
ции отражают реактивность нервной и сосудистой систем
по отношению к гипокапнии. У пациентов с ишемическим
и посттравматическим поражением головного мозга имеет
место изменение церебральной перфузии. Гипоперфузия
приводит к снижению аэробного обмена глюкозы. Анаэ-
робный метаболизм глюкозы компенсаторно усиливается,
вследствие чего накапливается лактат и снижается интра-
нейрональный рН. Ацидоз вызывает вторичные наруше-
ния работы дыхательной цепи митохондрий, при которых
так же, как и при первичных дефектах дыхательной цепи,
образуются свободные радикалы кислорода, нарастает
окислительный стресс, повреждающий нервные и глиаль-
ные клетки, поэтому наблюдается повышенный УПП моз-
га. При ишемии мозга, как и при ЧМТ, имеют место сниже-
ние рН [5] и повышение УПП [3].

Изменение УПП под влиянием фармакологических пре-
паратов (особенно влияющих на метаболизм и сосудистую
реактивность – СР мозга) позволяет оценить эффектив-
ность и прогноз назначаемого лечения. В качестве примера
подобного воздействия может служить фармакологиче-
ская нагрузка ацетазоламидом (Диакарбом). Ацетазоламид
не только вызывает метаболический ацидоз, реализую-
щийся через ингибирование карбоангидразы в почках, но
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также улучшает вентиляцию через тканевый респиратор-
ный ацидоз, улучшает качество сна благодаря ингибирова-
нию карбоангидразы в каротидном стволе, оказывает ди-
уретический эффект, кроме того, ацетазоламид – стабили-
затор возбудимости мембран. Респираторный эффект
Диакарба активно используется у пациентов с хрониче-
ской обструктивной болезнью легких на фоне артериаль-
ной гипертензии и сердечной недостаточности. Примене-
ние методики суточного мониторирования артериального
давления (АД) показало, что у пациентов, получающих
Диакарб, быстрее нормализуется суточный профиль АД –
важнейший прогностический показатель у больных с де-
компенсацией мозгового кровообращения [6].

Также были проведены исследования, которые показали,
что у препарата есть ярко выраженные свойства по измене-
нию реактивности сосудистой стенки. Один из наиболее
значимых физиологических и клинических эффектов пре-
парата – способность быстро увеличивать скорость цереб-
рального кровотока при внутривенном введении [2]. Ан-
гиографические исследования, проведенные в 1990-х годах,
показали, что через 3 мин после внутривенной инъекции
1000 мг ацетазоламида скорость церебрального кровотока
возрастает на 50%, а через 20 мин – на 60% по сравнению с
исходным, без изменения при этом уровня церебральной
оксигенации [1, 7]. Этот эффект быстрой дилатации цереб-
ральных сосудов используют для оценки гемодинамиче-
ской значимости стеноза или окклюзии артерий у пациен-
тов с патологией интра- и экстракраниальных артерий [8].

Целью настоящей работы стало определение направлен-
ности изменений СР и мозгового метаболизма с последую-
щей оценкой прогноза течения заболевания и подбора
лечения.

Материал
Нами были обследованы 30 пациентов (10 мужчин и 

20 женщин) со смешанной энцефалопатией. Средний воз-
раст больных составил 47±12 лет, длительность заболева-
ния – 5±1,3 года.

Методы
1. Оценивалась СР по динамике показателя УПП в лобных

отведениях в состоянии покоя, при предъявлении 3-ми-
нутной гипервентиляции и после фармакологической
нагрузки Диакарбом в дозировке 500 мг однократно
(что соответствует суточной терапевтической дозе пре-
парата).

2. Параллельно проводился анализ динамики количества
ошибок при выполнении теста на внимание и память
«Лица» [9] и показателя теста MMSE (Mini-Mental State
Examination – мини-исследование психического статуса)
[10].

Результаты
Критерием нормальной СР является прирост показателя

УПП более 3 мВ при проведении нагрузочного 3-минутного
гипервентиляционного теста. Отсутствие изменений или
прирост менее 3 мВ свидетельствует о ригидности сосуди-
стой регуляции и является неблагоприятным прогностиче-
ским признаком как для течения заболевания, так и для
проводимой терапии [4]. Анализ СР по показателям УПП
позволил нам выделить 2 группы пациентов. В 1-ю группу
вошли больные с хорошей СР на гипервентиляцию на фоне
фармакологической нагрузки Диакарбом (мы назвали эту
группу больных «реактивная»), во 2-ю – лица с так называе-
мой ригидной формой ответа – мы дали ей название «ри-
гидная» (табл. 1).

У всех больных имела место гипоперфузия мозговой тка-
ни. В норме УПП соответствует 2,2±0,9 мВ при вариациях
от -3 до 9 мВ [3]. У пациентов 1-й группы по сравнению со
2-й степень исходной гипоперфузии была достоверно
меньше. При проведении гипервентиляционной нагрузки
у этих больных имела место недостаточная динамика изме-
нений: показатель УПП увеличился в среднем на 2,7 мВ и
составил 12±5,9 мВ, при гипервентиляции на фоне Диакар-
ба – достоверно вырос на 5,7 мВ и составил 15±8 мВ. Изме-
нения показателя УПП во 2-й группе были недостоверны-
ми и практически не отличались от исходного уровня. Эти
данные свидетельствовали о разной степени исходной ги-
поперфузии мозговой ткани и степени СР. Высокий исход-
ный уровень показателя УПП соответствовал более выра-
женной гипоперфузии у больных 2-й группы, а отсутствие
изменений на фоне нагрузок характеризовало эту группу
как ригидную, а также отражало соответствие «закону ис-
ходного уровня», согласно которому чем выше исходный
уровень – тем в более напряженном состоянии находится
система или орган, тем меньший ответ возможен при дей-
ствии возмущающих стимулов [11].

Параллельно с оценкой УПП мы проводили динамиче-
ский анализ показателей тестов «Лица» и MMSE. Его ре-
зультаты представлены в табл. 2. Пациенты 1-й группы ис-
ходно характеризовались меньшим количеством ошибок
при выполнении теста «Лица» (в среднем 7,8±2,9 ошибки),
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Таблица 1. Динамика показателей УПП (мВ) на фоне фармакологической нагрузки Диакарбом (500 мг однократно)

Функциональное состояние 1-я группа (реактивная), n=14 2-я группа (ригидная), n=16
Исходно в покое 9,3±5,1 14,4±7,2#

Гипервентиляция 12±5,9↑ 14±6,7
Гипервентиляция на фоне Диакарба 15±8↑* 13,3±5,2

Примечание: ↑ – достоверный прирост УПП на фоне нагрузки Диакарбом (p<0,05); #достоверные отличия между группами (p<0,05); *достовер-
ные отличия внутри каждой группы (p<0,05).

Таблица 2. Динамика количества ошибок при выполнении теста «Лица» после фармакологической нагрузки Диакарбом 
(500 мг однократно)

Показатель 1-я группа (реактивная), n=14 2-я группа (ригидная), n=16
Количество ошибок по тесту «Лица»

Исходно 7,8±2,9 14,6±8,3#

После фармакологической нагрузки 2±1↓ 10,3±5,1↓#

По тесту MMSE, баллы
Исходно 26±3,5 27,6±4,7
После фармакологической нагрузки 28,8±1,8↑ 27,3±5
Примечание: ↓/↑ – достоверные изменения на фоне нагрузки Диакарбом (p<0,05); #достоверные отличия между группами (p<0,05).
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которое на фоне нагрузки Диакарбом достоверно снижа-
лось до 2±1 ошибки. У больных 2-й группы количество
ошибок исходно (14,6±8,3) и после нагрузки (10,3±5,1) бы-
ло достоверно выше, однако на фоне фармакологической
нагрузки количество ошибок снижалось.

По тесту MMSE у всех пациентов имело место легкое ког-
нитивное расстройство. Однако на фармакологическую на-
грузку Диакарбом пациенты реактивной группы отреаги-
ровали достоверным увеличением показателя, что соответ-
ствовало снижению степени когнитивного дефекта.

Проведение корреляционного анализа выявило высо-
кую отрицательную корреляционную связь между степе-
нью изменения УПП при проведении фармакологической
пробы и уровнем нарушения внимания и когнитивной
дисфункции. Чем выше была степень СР, тем меньше оши-
бок (r=-0,64) и степень когнитивного дефекта (r=-0,72) от-
мечались у пациентов с энцефалопатией.

Подобные результаты были получены за рубежом при
проведении ряда исследований СР у пациентов с энцефа-
лопатией сосудистого и травматического происхождения.
Так, например, у 28 мужчин, перенесших в прошлом не-
значительные травмы головы различной локализации,
оценивали региональный мозговой кровоток. У всех паци-
ентов после травмы было обнаружено регионарное сниже-
ние кровотока в различных зонах. В большинстве случаев
(p>0,05) снижение церебрального кровотока соответство-
вало клиническим проявлениям посттравматической эн-
цефалопатии [12]. Применение тест-нагрузки с Диакарбом
(ацетазоламидом) с целью оценки цереброваскулярных
возможностей у пациентов с энцефалопатией применяет-
ся более 15 лет. Данный тест является инструментом для
определения изменений цереброваскулярной реактивно-
сти и рекомендуется для определения сосудистой патоло-
гии на ранних преклинических стадиях и оценки гемоди-
намического дефекта у больных с выраженными проявле-
ниями энцефалопатии при обструкции крупных цереб-
ральных артерий [13].

Проведенное нами исследование позволило выявить
следующие особенности СР и энергетического обмена у
пациентов с энцефалопатией разного генеза:
1) при энецефалопатии имеет место гипоперфузия мозго-

вой ткани, что проявляется в повышении показателя
УПП в состоянии расслабленного бодрствования и низ-
кой СР при проведении нагрузочного теста гипервенти-
ляцией [10];

2) данные физиологические особенности клинически со-
четаются со снижением памяти и внимания;

3) проведение фармакологической нагрузки метаболиче-
ски активным препаратом ацетазоламид позволило вы-
явить 2 группы больных: для реактивной группы харак-
терен хороший прогноз течения заболевания и терапии,
для ригидной – наоборот;

4) в реактивной группе Диакарб приводил к увеличению
СР и мозгового метаболизма (что отражалось в повы-
шении показателя УПП и улучшении показателей ког-
нитивной функции);

5) повышение СР на фоне Диакарба создает благопри-
ятные условия для развития терапевтических эффектов
стандартной сосудистой ноотропной терапии и позво-
ляет использовать препарат в курсовом лечении с целью
повышения его эффективности;

6) эти данные позволяют предположить, что Диакарб спо-
собствует повышению энергетических резервов и адап-
тационных механизмов мозговой ткани.
Таким образом, фармакологическая нагрузка Диакар-

бом является значимой пробой для определения прогноза
течения, подбора терапии и ее эффективности. Проба с
ацетазоламидом позволяет выделить пациентов с сохран-
ной СР. Последующее курсовое назначение препарата
этим больным в комплексной терапии будет усиливать СР,
что в итоге окажет благоприятное влияние на состояние
церебральной перфузии, создаст хорошие условия для
энергетического обмена, повысит эффективность стан-
дартной терапии. Итогом такого воздействия станут более
быстрое развитие терапевтических эффектов на меньших
дозах назначаемого пациентам с энцефалопатией сосуди-
стого ноотропного лечения, улучшение мнестических про-
цессов (в частности, внимания и памяти) [14].
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Ж алобы на головокружение являются достаточно ча-
сто встречающимися у пациентов с диагнозом «це-

ребральный инсульт» (ЦИ). В медицинской практике под
головокружением понимают состояние, при котором у
больного возникает ощущение вращения окружающих
предметов или иллюзия собственного вращения или дви-
жения. Пациенты же используют этот термин для обозна-
чения целого ряда иных разнообразных состояний, мно-
гие из которых совершенно не подходят под это определе-
ние, – начиная от ощущения легкости в голове, пелены пе-
ред глазами и заканчивая общей слабостью и другими ха-
рактеристиками.

Достаточно часто пациенты интерпретируют как сино-
нимы определения «головокружение» и «нарушение рав-
новесия». Последнее в свою очередь представляет собой
сложную многокомпонентную систему, включающую ак-
тивность центрального и периферического отделов вести-
булярного, зрительного, слухового анализаторов, рецепто-
ров и проводников суставно-мышечного чувства. Наруше-
ние в функционировании каждой составляющей данной
системы приводит к нарушению устойчивости и утрате
равновесия [1, 2].

Немаловажным для ориентации в пространстве, управ-
лении равновесием является состояние высших психиче-
ских функций. Состояние устойчивости в понимании се-
годняшнего дня обеспечивается не только безусловно-

рефлекторной деятельностью, автоматизмами на уровне
бессознательного, но также на основе когнитивных ресур-
сов, в частности, активности процессов внимания, темпа
мышления, обеспечивающих интеграцию с другими функ-
циями, а также эмоционального статуса пациента. Веро-
ятно, именно поэтому, по мнению ряда ведущих мировых
специалистов в вопросах головокружения, диагностика
причин развития несистемного головокружения требует
проведения тщательного комплексного клинического об-
следования пациента [3].

Среди ведущих причин несистемного головокружения,
которое, по существу, не является головокружением как
таковым согласно классическому определению, на сего-
дняшний день выделяют: психогенное головокружение,
неустойчивость вследствие неврологических заболеваний,
предобморочные состояния, мультисенсорную недоста-
точность у пожилых [4, 5].

Нарушение устойчивости (несистемное головокруже-
ние) наблюдается у пациентов с нарушением кровоснабже-
ния головного мозга. Причиной могут быть транзиторная
ишемическая атака (ТИА) или ишемический инсульт (ИИ)
в вертебробазилярной системе, реже – кровоизлияние в
ствол мозга или мозжечок. Инсульт в вертебробазилярном
бассейне может быть обусловлен атеросклерозом цереб-
ральных артерий с развитием тромбоза или артерио-арте-
риальной тромбоэмболии, кардиоэмболией (при фибрил-
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Дифференциальный диагноз «несистемное
головокружение» у пациентов с церебральным
инсультом
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Диагностика инсульта на основе выявления симптома головокружения – распространенная ситуация в типичной практике. Целью исследования
стало изучение основных причин несистемного головокружения (нарушения равновесия и устойчивости) у больных с инсультом, госпитализиро-
ванных в ангионеврологические стационары лечебно-профилактических учреждений Московской области (ЛПУ МО). Обследованы 144 пациента,
обратившихся с жалобами на головокружение несистемного характера. На основании тщательного клинического и инструментального обследова-
ния получены данные, свидетельствовавшие о том, что почти в 90% случаев диагноз был установлен верно. У 1/10 обследованных больных с ди-
агнозом «церебральный инсульт», напрвленных в ЛПУ МО с жалобой на несистемное головокружение в качестве основной, были выявлены иные
причины развития нарушений, такие как аффективные и невротические расстройства, соматическая патология.
Ключевые слова: головокружение, инсульт, синкопальные состояния, постуральное фобическое головокружение, паническое расстройство.
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Abstract
Diagnosis of stroke by identifying symptoms of vertigo – a common situation in a typical practice. The aim of the study was to investigate the main reasons for
non-systemic vertigo (imbalance and sustainability) in patients with stroke admitted to angioneurological hospitals of Moscow Region health care institutions
(MR HCI). The study included 144 patients, who complained of dizziness non-system character. Based on the received careful clinical and instrumental exami-
nation data showing that nearly 90% of the cases the diagnosis was correct. At 1/10 of the surveyed patients with a diagnosis of "cerebral stroke," in MR HCI
complaining of dizziness as a non-systemic basic, other causes of irregularities were detected, such as affective and neurotic disorders, somatic pathology.
Key words: dizziness, stroke, syncope, postural vertigo phobic, panic disorder.
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ляции предсердий, пороках сердца, инфаркте миокарда)
или поражением мелких сосудов при артериальной гипер-
тензии и сахарном диабете (СД). Поражения головного
мозга могут приводить к неустойчивости при поражении
моторных и сенсорных структур, таких как лобные доли с
повреждением лобно-мозжечковых связей, мозжечок, дор-
золатеральные отделы таламуса, парасагиттальная область
моторной коры (представительство ноги), базальные ганг-
лии, а также волокон, связывающих данные структуры [6].

Многие пациенты с ЦИ предъявляют жалобы на голово-
кружение, однако чаще всего оно носит несистемный ха-
рактер (ощущение неустойчивости при ходьбе) и вызвано,
как правило, наличием у больного неврологических рас-
стройств, таких как парезы конечностей, нарушения коор-
динации и чувствительности. Вестибулярное головокру-
жение встречается реже, чем другие проявления инсульта,
такие как парезы конечностей, нарушения речи и чувстви-
тельности.

Достаточно часто несистемное головокружение являет-
ся следствием нарушения деятельности сердечно-сосуди-
стой системы (ССС). Состояние артериальной гипотензии,
а именно эпизоды ортостатических расстройств регуля-
ции кровообращения, требуют обязательного контроля
показателей артериального давления (АД), частоты сер-
дечных сокращений (ЧСС) и сатурации. Другие заболева-
ния ССС, например жалобы пациента на сердцебиение, за-
ставляют врача предположить нарушение сердечного рит-
ма, наличие блока проведения возбуждения по сердечной
мышце, приступов пароксизмальной тахикардии [7].

Подобные эпизоды возможны также при нарушениях
углеводного обмена (гипогликемия), эндогенных интокси-
кациях, анемии, беременности.

Большое количество соматических заболеваний, в осо-
бенности с явлениями интоксикации, сопровождается
ощущением несистемного головокружения.

Возраст пациента также имеет значение в понимании
механизмов возможного нарушения поддержания равно-
весия. Было установлено, что у пожилых людей снижают-
ся как функции каждой отдельной сенсорной системы
(проприоцептивной, зрительной, вестибулярной), так и
процессы центральной обработки афферентации, имеет
место мультисенсорная недостаточность. На сегодняшний
день установлены корреляты между нарушениями сенсор-
ной афферентации и изменениями равновесия, в частно-
сти, между снижением проприоцептивной чувствительно-
сти и степенью постуральной неустойчивости [8, 9].

Также необходимо отметить, что широкий спектр ле-
карственных препаратов способен провоцировать развитие
или усиливать имеющееся головокружение. К таким препа-
ратам относятся некоторые гипотензивные (b-адренобло-
каторы), седативные (бензодиазепины), антиконвульсанты
(карбамазепин), диуретики, препараты, содержащие L-ди-
гидроксифенилаланин. Вероятность возникновения голо-
вокружения повышается при сочетании препаратов, при-
менении их в высоких дозах, у пожилых больных, а также
на фоне сопутствующей соматической патологии [10].

Особое место в ряду причин развития несистемного го-
ловокружения уделяется эмоциональным и аффективным
расстройствам в связи с их широкой распространен-
ностью в популяции. Используемый на сегодняшний день
термин «психогенное головокружение» объединяет целую
группу функциональных, психических расстройств, имею-
щих в своем клиническом проявлении нарушения равно-
весия и устойчивости. Психогенное головокружение чаще
носит несистемный характер, но иногда оно описывается
больными как ощущение раскачивания или вращения,
иногда даже с вращением окружающей среды [11, 12]. По-
этому большое значение для выявления причины голово-
кружения имеет сбор анамнеза. Врач прежде всего должен
выяснить, что именно пациент называет головокружени-

ем. И, как правило, пациенты, страдающие психогенным
головокружением, описывают весьма неопределенно свои
жалобы. Они говорят о «легкости в голове», «вращении
внутри головы», «потемнении в глазах», «все в тумане»,
«качке на корабле», дурноте, пустоте или просто ощуще-
нии субъективной неустойчивости [13].

Психогенное головокружение может быть первичным
или причиной его возникновения может служить перене-
сенный эпизод истинного вестибулярного головокруже-
ния с нарушением ориентации в пространстве, выражен-
ной вегетативной реакцией, чувством тревоги, страха, на-
пример пережитый приступ при доброкачественном па-
роксизмальном позиционном головокружении, вестибу-
лярном нейроните.

В первом случае головокружение представляет собой ре-
акцию больного на стресс, вызванный возникновением
сильного и нередко необъяснимого вестибулярного голо-
вокружения, тошноты, рвоты, неустойчивости при ходьбе.
Возникновению этого вида головокружения зачастую спо-
собствует диагностика «острого нарушения мозгового
кровообращения» или «вертебрально-базилярной недо-
статочности» у пациентов с доброкачественным пароксиз-
мальным позиционным головокружением [14].

Кроме того, многие психические заболевания в отсут-
ствие вестибулярных расстройств могут проявляться ощу-
щением головокружения. В таких случаях выделяют две
основные формы: постуральную фобическую неустойчи-
вость и вестибулярную панику (головокружение при па-
ническом расстройстве).

Фобическая постуральная неустойчивость (головокру-
жение) является частой разновидностью психогенного го-
ловокружения. Основными признаками данного вида го-
ловокружения являются: отсутствие объективных при-
знаков нарушения равновесия и неустойчивость стоя и
при ходьбе; ощущение головокружения как чувства де-
реализации и неустойчивости, выраженного в различной
степени; приступообразный страх падения (без падений
как таковых); приступы возникают в определенных ситуа-
циях, провоцирующих, как правило, другие фобии (на-
пример, в многолюдных местах – магазинах, ресторанах,
на мосту, в пустой комнате); постепенное увеличение чис-
ла провоцирующих головокружение ситуаций. Во время
или сразу после приступа больные отмечают тревожность
и возникновение вегетативных нарушений; уменьшение
интенсивности головокружения под действием неболь-
ших доз алкоголя или во время занятий спортом; возник-
новение фобического постурального головокружения у
лиц, склонных к навязчивым состояниям и предъявляю-
щих к себе повышенные требования [3]. Данный вид го-
ловокружения встречается у взрослых, пик заболеваемо-
сти приходится на 20–50 лет, мужчины и женщины бо-
леют одинаково часто. При оценке неврологического ста-
туса у данной группы пациентов проведение пробы Ром-
берга, исследование тандемной ходьбы не выявляют ни-
каких нарушений. У таких больных также чаще всего не
отмечают никаких изменений и при стабилографическом
исследовании [15].

Достаточно часто психогенное головокружение являет-
ся проявлением панического расстройства с агорофобией
или без нее. Характер головокружения при данной патоло-
гии также несистемный. На фоне внезапно развивающей-
ся высочайшей тревоги пациенты описывают жалобы на
так называемые диссоциативные ощущения (дереализа-
ции, деперсонализации, предобморочные состояния) [14].
Если даже отмечаются симптомы системного головокру-
жения, они не сопровождаются выраженными для острого
вестибулярного расстройства вегетативными проявления-
ми, такими как тошнота, рвота. Головокружение настоль-
ко часто выявляется при паническом расстройстве, что
был специально выделен вестибулярный подтип паниче-
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ского расстройства (вестибулярная паника). Любопытен
тот факт, что скрытые вестибулярные нарушения при тща-
тельном инструментальном обследовании были отмечены
у 60% пациентов. Сочетание трех основных факторов
(уровень тревожной сенситивности, наличие гипервен-
тилляционных изменений в структуре панической атаки,
предшествующая неполноценность вестибулярной систе-
мы) играет основную роль в формировании вестибулярно-
го панического расстройства [15].

Таким образом, спектр нарушений достаточно широк.
Острое развитие несистемного головокружения (наруше-
ния равновесия и устойчивости) или усугубление имею-
щихся ранее расстройств зачастую требуют неотложной
помощи, проведения дифференциальной диагностики с
участием врачей разных специальностей: неврологов,
кардиологов, оториноларингологов, психиатров, кардио-
хирургов и др. Как правило, диагностические сложности
возникают в связи с недостаточной осведомленностью
врачей о других возможных причинах головокружения,
что ведет к ошибочной постановке диагноза ТИА или
«инсульт» [16, 17].

Целью исследования было установить основные причи-
ны несистемного головокружения у пациентов с направи-
тельным диагнозом «ЦИ в вертебрально-базилярном бас-
сейне», поступивших из лечебно-профилактических уч-
реждений Московской области (ЛПУ МО) в неврологиче-
ское отделение ГБУЗ МО «МОНИКИ им. М.Ф.Владимир-
ского» для уточнения диагноза и лечения.

Материал и методы
Проведены обследование и лечение 144 пациентов, из

них 96 женщин и 48 мужчин с направительным диагнозом
«ЦИ в вертебрально-базилярном бассейне с вестибуло-
атактическими нарушениями». Средний возраст больных
составлял 52,2±2,5 года. При поступлении в неврологиче-
ское отделение ГБУЗ МО «МОНИКИ им. М.Ф.Владимир-
ского» диагноз «инсульт» устанавливали на основании
жалоб больного, данных объективного неврологического
осмотра, результатов нейровизуализационного обследо-
вания головного мозга. При сборе анамнеза регистриро-
вались пол, возраст, профессия пациента, вредные при-
вычки (курение, употребление алкоголя или наркоти-
ков), наличие сопутствующих заболеваний, принимае-
мые лекарственные средства, уточнялся наследственный
анамнез. Регистрировалось использование пациентом
слуховых аппаратов, очков, трости или других вспомога-
тельных приспособлений, снижающих риск падений.
Проводилось стандартное соматическое и неврологиче-
ское исследование. Особое внимание при исследовании
соматического статуса уделялось состоянию ССС, прово-
дилось измерение АД, ЧСС. Оценивалось наличие
отеков, одышки при физической нагрузке и других при-
знаков сердечной недостаточности (СН); при подозрении
на ортостатическую гипотензию проводилась ортостати-
ческая проба.

Результаты
При поступлении пациенты предъявляли жалобы на на-

рушение равновесия и шаткость при ходьбе – 144 (100%)
больных, нарушение координации движений – 63 (43,6%)
больных. Часть пациентов описывали головокружение
жалобами «качает, как на корабле в шторм» – 7 (4,9%)
больных, на чувство дурноты – 9 (6,3%), быструю утомляе-
мость и «все плывет из-под ног» – 25 (17,4%), «ощущения
как в тумане» – 5 (3,47%), страх удушья – 7 (4,9%) паци -
ентов.

Кроме того, пациенты предъявляли жалобы на нару-
шение сна – 12 (8,3%) больных, слабость в конечностях –
15 (10,4%), нарушение глотания – 15 (10,4%), изменение
голоса – 12 (8,3%), речи – 12 (8,3%), почерка – 27 (18,8%),

двоение в глазах – 15 (10,4%), нечеткость зрения – 17
(11,8%) пациентов.

Обращало на себя внимание, что у 7 (4,9%) больных воз-
никновение или усиление несистемного головокружения
наблюдалось, как правило, в особой «провоцирующей» си-
туации. У 5 (3,47%) пациентов этой «особой ситуацией»
были многолюдные места (магазин, метро, вокзал). 
У 1 (0,7%) больного причиной развития или усиления ин-
тенсивности головокружения было «нахождение в авто-
мобиле». У 2 (1,4%) пациентов – нахождение на мосту, пе-
реход через проезжую часть автодороги. У 4 (2,8%) боль-
ных – движение в потоке людей, идущих навстречу. 
У 4 (2,8%) пациентов уменьшение головокружения наблю-
далось при приеме небольших доз алкоголя. У 3 (2,1%)
больных уменьшение головокружения наблюдалось при за-
нятии активными физическими упражнениями, домашней
работой, связанной с физической нагрузкой. У 5 (3,47%) па-
циентов ощущение головокружения возникало приступо-
образно, в положении больного «стоя на месте» или при
ходьбе, сопровождаясь выраженной тревогой. Кроме того,
несистемное головокружение у данных пациентов доста-
точно часто сопровождалось вегетативными симптомами,
такими как гипергидроз кожных покровов, покраснение
или побледнение лица, учащение пульса, а также, в ряде
случаев, психоэмоциональными нарушениями (сниженный
фон настроения, депрессия, плаксивость и др.).

Диагноз «инсульт» по результатам проведенного ком-
плексного клинического обследования, включающего обя-
зательное проведение нейровизуализационного исследо-
вания, был подтвержден у 128 (88,9%) из 144 больных с
жалобами на несистемное головокружение с направитель-
ным диагнозом ЦИ из ЛПУ МО. Из них у 17 (13,3%) был
диагностирован ИИ в бассейне левой средней мозговой
артерии (СМА), у 9 (7%) пациентов – в бассейне правой
СМА. У 102 (79,7%) больных был диагностирован ИИ в
вертебрально-базилярном бассейне.

У 8 (6,3%) пациентов развитие несистемного головокру-
жения было связано с аффективными и невротическими
расстройствами. После проведенного комплексного кли-
нического обследования, включающего магнитно-резо-
нансную томографию головного мозга в режиме ангиогра-
фии, ультразвукового исследования магистральных арте-
рий головы, эхокардиографии, суточного мониторирова-
ния АД (СМАД), тестирования с использованием клиниче-
ских оценочных шкал, а также обследования у специали-
ста-психиатра, был исключен диагноз «ИИ в вертебраль-
но-базилярном бассейне» и было диагностировано эмо-
циональное нарушение (фобическое постуральное голово-
кружение) как причина нарушения равновесия и устойчи-
вости, определяемого больными как «несистемное голово-
кружение», на фоне фобического тревожного расстрой-
ства неуточненного (F 40.9), депрессивного эпизода легкой
степени (F 32.0), депрессивного эпизода средней степени
(F 32.1), панического расстройства. Пациенты проходили
дальнейшее лечение у врача-психиатра.

У 8 (6,3%) пациентов развитие несистемного головокру-
жения было вызвано неврологическими и соматическими
заболеваниями с осложнениями (сенситивная атаксия,
свзанная с В12-дефицитной анемией, дистальная симмет-
ричная сенсомоторная полинейропатия на фоне деком-
пенсации СД, синдром слабости синусового узла, вазова-
гальные синкопальные состояния).

У 3 (2,3%) больных с направительным диагнозом ЦИ из
ЛПУ МО, отмечавших ощущение нарушения равновесия
и устойчивости, определяемое как «несистемное голово-
кружение», после проведения комплексного клиническо-
го обследования, включающего помимо оценки невроло-
гического статуса, нейровизуализационного исследова-
ния, дуплексного сканирования брахиоцефальных арте-
рий, нейрофизиологических методов обследования и об-
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следование у кардиолога, проведение холтеровского мони-
торирования, СМАД, были диагностированы вазовагаль-
ные синкопальные состояния, которые ранее при поступ-
лении были расценены как «инсульт в вертебрально-бази-
лярном бассейне».

У 3 (2,3%) пациентов с жалобами на несистемное голо-
вокружение с направительным диагнозом ЦИ из ЛПУ МО
было диагностировано нарушение ритма сердечной дея-
тельности – синдром слабости синусового узла (снижение
ритма сердечной деятельности до 33–37 ударов в минуту
по данным холтеровского мониторирования), которое
проявлялось ощущением нарушения равновесия и устой-
чивости, липотимическим состоянием, которые пациенты
определяли как «несистемное головокружение». Пациен-
ты были переведены в отделение кардиохирургии для про-
ведения оперативного лечения. После проведения опера-
ции состояние пациентов улучшилось. Головокружение не
беспокоило.

У 1 (0,8%) пациентки с жалобами на несистемное голо-
вокружение после проведенного клинического обследова-
ния была диагностирована дистальная симметричная сен-
сомоторная диабетическая нейропатия на фоне декомпен-
сации СД типа 2. Имеющиеся координаторные расстрой-
ства, связанные с сенситивными нарушениями, обострив-
шимися в связи с основным заболеванием, пациентка
определяла как «сильное несистемное головокружение»,
что послужило поводом для экстренной госпитализации в
неврологическое отделение с диагнозом «ЦИ в вертеб-
рально-базиллярном бассейне». Детальное изучение анам-
неза заболевания, объективная оценка неврологического
статуса, проведение нейровизуализационного исследова-
ния, электронейромиографическое исследование позволи-
ли поставить правильный диагноз.

У 1 (0,8%) больного с жалобами на несистемное голово-
кружение с направительным диагнозом ЦИ из ЛПУ МО
была выявлена сенситивная атаксия, связанная с В12-дефи-
цитной анемией, не диагностированной ранее. Резкое
ухудшение состояния пациента с недостаточным контро-
лем факторов риска инсульта (гипертоническая болезнь,
атеросклероз сосудов мозга), связанное с развитием очаго-
вой пневмонии после острой респираторной вирусной ин-
фекции, проявляющимся общей слабостью, интоксикаци-
ей, прогрессирующим нарушением равновесия и устойчи-
вости, явилось причиной экстренной госпитализации по
каналу скорой медицинской помощи с диагнозом «ин-
сульт».

Таким образом, проведенное исследование показало,
что причиной остро развившегося нарушения равновесия
и устойчивости у 88,9% пациентов с жалобами на неси-
стемное головокружение был ЦИ, который верно диагно-
стировали в ЛПУ МО. Ошибки, которые были выявлены
при диагностике, в 11,1% случаев были связаны, на наш
взгляд, с чрезмерной переоценкой специалистами-невро-
логами роли нарушений мозгового кровообращения в ге-
незе данных расстройств, «уводящей» специалистов от по-
нимания основной нозологии, вызвавшей системное голо-
вокружение, с последующей экстренной госпитализацией
в ангионеврологический стационар, а также незнанием
или/и недостаточным вниманием к иным возможным
причинам головокружения (нарушения равновесия и
устойчивости), особенно связанным с имеющейся сомати-

ческой патологией и аффективными и невротическими
расстройствами, имеющими достаточно широкое распро-
странение на сегодняшний день.
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В естибулярный нейронит (ВН) характеризуется острым
возникновением сильного вращательного (системно-

го) головокружения и выраженным нарушением равнове-
сия, обусловленными патологией периферического отдела
вестибулярной системы, предположительно, вестибуляр-
ного нерва.

Впервые в литературе клиническая картина ВН была
описана B.Ruttin в 1909 г., однако сам термин и отличия
ВН от болезни Меньера были сформулированы M.Dix и
С.Hallpike в 1952 г. [1, 2].

Эпидемиология
По данным разных авторов, ежегодная частота встречае-

мости ВН составляет от 3,5 до 15,5 человек на 100 тыс. насе-
ления [3, 4]. Статистические данные Мюнхенского центра
головокружения свидетельствуют о том, что ВН занимает
6-е место по частоте встречаемости среди всех причин го-
ловокружения, в сумме составляя около 8% от всех пациен-
тов с головокружением, и 3-е место среди периферических
вестибулопатий, уступая только доброкачественному паро-
ксизмальному позиционному головокружению (ДППГ)  и
болезни Меньера [5]. Заболевание обычно дебютирует в
возрасте от 30 до 60 лет, а максимальное число случаев при-
ходится на 40–50 лет [4]. В педиатрической практике ВН
также занимает 3-е место среди причин головокружения
[6]. Не выявлено никаких гендерных различий. 

Этиология
Наиболее распространенной гипотезой развития ВН яв-

ляется вирусная теория, тем не менее и она базируется на
косвенных подтверждениях. Увеличение числа регистри-

руемых случаев ВН приходится на периоды эпидемических
вспышек острых респираторных вирусных заболеваний, а
примерно в 40% случаев наблюдается сочетанное протека-
ние обоих заболеваний [7]. В некоторых исследованиях при
использовании серологических методов диагностики у па-
циентов с ВН был подтвержден факт перенесенной ими на-
кануне вирусной инфекции, однако, несмотря на повтор-
ные попытки, не удалось выделить вирус из крови, респира-
торного тракта или спинномозговой жидкости этих паци-
ентов [8]. Ограниченность поражения только вестибуляр-
ной порцией VIII пары черепного нерва при ВН ставит под
сомнение системный характер вирусного воздействия. На-
против, накопленные данные позволяют предположить
возможную реактивацию из латентного состояния вируса
простого герпеса 1-го типа (ВПГ-1) непосредственно в ве-
стибулярном ганглии. Подобная реактивация описана при
идиопатическом парезе лицевого нерва [9]. Подтверждени-
ем этого предположения явилось исследование вестибуляр-
ных ганглиев, полученных от случайно выбранных людей,
при жизни не страдавших ВН. В 2/3 случаев методом поли-
меразной цепной реакции в ганглии определилось наличие
ДНК ВПГ-1, а в 70% случаев – транскриптов, связанных с
латентностью ВПГ-1 [10, 11]. Кроме того, выявляемые при
гистологическом исследовании повреждения вестибуляр-
ного нерва при ВН очень схожи с теми, что наблюдаются
при синдроме Ханта. Экспериментальным подтверждением
вирусной теории является исследование, в котором внедре-
ние мышам ВПГ вызывало вестибулярную дисфункцию и
поражение нейронов вестибулярного ганглия [12].

Другие, менее популярные теории, объясняющие разви-
тие ВН, связывают его возникновение с аутоиммунными
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процессами или ишемическими явлениями в сосудах ла-
биринта [13].

Патогенез
Вестибулярный нерв в вестибулярном ганглии делится

на две порции: верхнюю и нижнюю. Верхний вестибуляр-
ный нерв иннервирует ампулярные рецепторы горизон-
тального, переднего полукружных каналов, макулу утри-
кулюса и передневерхнюю часть макулы саккулюса, а ниж-
ний вестибулярный нерв иннервирует ампулярный рецеп-
тор заднего полукружного канала и макулу задненижней
части саккулюса (см. рисунок). Такое деление вестибуляр-
ного нерва отчасти объясняет разную интенсивность его
поражения при ВН.

Предполагается, что при определенных условиях в
нейронах вестибулярного ганглия внезапно начинается
репликация ВПГ-1, находящегося до этого в латентном
состоянии, что приводит к воспалению и отеку, а также
вторичному повреждению самих клеток и их аксонов,
проходящих в костных каналах височной кости. Кост-
ный канал, в котором проходит верхний вестибулярный
нерв, в 7 раз длиннее, содержит больше костных перемы-
чек и выраженных анатомических сужений по сравне-
нию с костным каналом нижнего вестибулярного нерва,
у которого, кроме того, еще имеется дополнительный
анастомоз [14]. Эти анатомические особенности объ-
ясняют нередкое отсутствие поражения нижней части
вестибулярного нерва при полном вовлечении в патоло-
гический процесс верхней его части. Описанный фено-
мен подтверждается как в видеоимпульсном тесте
(vHIT) и при экспериментальном наложении склераль-
ных электродов, так и наблюдаемыми в клинической
практике случаями возникновения ДППГ заднего полу-
кружного канала на стороне поражения у пациентов с
ВН, свидетельствующими об отсутствии поражения ам-
пулярного рецептора этого канала [15].Такое распреде-
ление поражения среди вестибулярных рецепторов так-
же опосредованно свидетельствует о том, что поврежде-
ние локализуется именно в вестибулярном нерве, а не в
рецепторах лабиринта.

Патофизиология
В норме от вестибулярных рецепторов в покое, т.е. при

отсутствии движений головой, по аксонам вестибулярных
нервов идет одинаковая с обеих сторон нервная импульса-
ция (активность покоя). Эта непрерывная импульсация
(частота нервных импульсов примерно 100 Гц, 1800 аффе-
рентных волокон с каждого лабиринта, т.е. 1,8 млн потен-
циалов действия в секунду) передается на вестибулярные
ядра ствола мозга через вестибулярные нервы. При ВН па-
тологический процесс, поражающий дистальные отделы
вестибулярного нерва, снижает активность покоя нерва с
пораженной стороны, вызывая асимметрию в тонусе ве-
стибулярных ядер ствола мозга. Эта вестибулярная асим-
метрия ведет к возникновению спонтанного нистагма
(SpN) с медленной фазой, направленной в пораженную
сторону (глазодвигательные нарушения), а также к клини-
ческим проявлениям в соответствии с имеющимися связя-
ми вестибулярного анализатора: нарушения восприятия
(вращательное головокружение, смещение субъективной
зрительной вертикали), постуральные (нарушение равно-
весия в покое и при движении) и вегетативные (тошнота,
рвота) нарушения.

Диагностика
Жалобы и анамнез
Основными жалобами пациента с ВН являются:

1. Непрекращающееся вращательное головокружение.
2. Нарушение равновесия в покое и при ходьбе с тенден-

цией к падению в сторону поражения.
3. Тошнота и рвота.

Для ВН характерно монофазное течение, когда клиниче-
ские симптомы развиваются остро или подостро и макси-
мально выражены в среднем от нескольких дней до не-
скольких недель. Не выявлено каких-либо характерных
предшествующих возникновению заболевания триггеров
или продромальных симптомов, за исключением эпизоди-
ческих кратких приступов головокружения в течение не-
скольких дней до манифестации основных симптомов у не-
которых пациентов. При сборе анамнеза значимость сведе-
ний о перенесенной вирусной инфекции накануне дебюта
ВН является спорной, так как достоверные исследования
этого обстоятельства еще не описаны в литературе.

Пациент должен быть прицельно опрошен о наличии
таких неврологических симптомов, как нарушение речи,
зрения, сильная головная боль, наличие онемения или
резкой слабости в конечностях. Эти симптомы характерны
для поражения ствола мозга и мозжечка и указывают на
центральную вестибулярную патологию, в первую очередь
на инсульт.

Клиническое обследование
При клиническом обследовании пациента с ВН патогно-

моничными для данного заболевания являются следую-
щие симптомы: 
1. SpN. Чаще всего наблюдается горизонтальный нистагм в

сторону здорового уха с ротаторным компонентом, при
котором верхний полюс зрачка закручивается также в
сторону здорового уха. Этот тип SpN наблюдается при
сочетанном поражении верхнего и нижнего вестибуляр-
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Схематическое изображение вестибулярного нерва
(адапт. из [10]).

Вестибулярный 
нерв

Задний 
полукружный
канал

Передний и горизон-
тальный полукруж-
ные каналы

Утрикулюс

Саккулюс

Верхний 
вестибулярный 
нерв

Нижний 
вестибулярный 
нервВестибулярный

ганглий

Примечание. Стрелками указаны рецепторы лабиринта, иннер-
вируемые верхним и нижним вестибулярными нервами.

Таблица 1. Дифференциальная диагностика ВН

Центральные вестибулопатии Периферические вестибулопатии

• Инсульт мозжечка
• Инсульт в области нижних отделов ствола мозга
• Рассеянный склероз
• Вестибулярная мигрень

• Болезнь Меньера
• ДППГ
• Лабиринтит
• Травматическое повреждение костной капсулы лабиринта
• Вестибулярная пароксизмия
• Синдром Рамзая Ханта
• Синдром Когана
• Невринома VIII пары черепных нервов
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ных нервов, что и объясняет отсутствие вертикального
компонента у SpN поражением рецепторов обоих верти-
кальных каналов. При вовлечении в патологический
процесс при ВН только верхней порции вестибулярного
нерва наряду с горизонтальным и ротаторным может
наблюдаться вертикальный компонент. SpN при ВН яв-
ляется периферическим и, следовательно, подчиняется
закону Александера, а именно: его амплитуда уменьша-
ется при фиксации взора и увеличивается при отсут-
ствии фиксации взора (в очках Френзеля или при видео-
нистагмоскопии); интенсивность нистагма усиливается
при взгляде в сторону быстрого компонента нистагма, и
нистагм не меняет направления при изменении направ-
ления взора [16].

2. Наклон субъективной зрительной вертикали в сторону
больного уха. Это происходит в результате асимметрии
тонуса вестибулярных ядер при одностороннем наруше-
нии афферентной импульсации от вертикальных кана-
лов, или от отолитового рецептора, или от них обоих
при совместном поражении. Помимо инструментально-
го измерения субъективной зрительной вертикали, вы-
сокую диагностическую значимость в клинической
практике показал довольно простой в проведении тест с
ведром (bucket test) [17].

3. Положительный тест поворота головы (тест Хальма-
ги). Во время фиксации взора пациента на мишени при
резком низкоамплитудном повороте головы пациента в
горизонтальной плоскости в пораженную сторону фик-
сируется корректирующая саккада, возвращающая глаза
пациента на мишень после поворота. Этот тест наиболее
чувствителен в острую стадию заболевания при выра-
женном проявлении клинической симптоматики и, по
данным M.Mandalà, наблюдается у 82% пациентов с ВН
[18].

4. Отклонение в стато-координаторных и стато-кине-
тических тестах. В простой позе Ромберга, сенсибили-
зированной позе Ромберга, ходьбе по прямой наблюда-
ется отклонение в сторону пораженного лабиринта. 
В пальце-носовой, пальце-указательной и пробе Бар-
ре–Фишера может выявляться гармоничное отклоне-
ние рук в сторону пораженного лабиринта. Перечис-
ленные пробы базируются на вестибулоспинальном
рефлексе и асимметрии в тонусе скелетных мышц с
двух сторон, реализующимися вследствие асимметрии
вестибулярных ядер ствола мозга. Их недостатком яв-
ляется достаточно низкая диагностическая значимость
из-за быстроты центральной компенсации поражения
этого рефлекса [19].

5. В глазодвигательных тестах, таких как тест саккад и
плавное слежение, могут выявляться нарушения, осо-
бенно при движении мишени в горизонтальной плоско-
сти в сторону, противоположную пораженному уху. Эти
отклонения не являются признаком вестибулопатии
центрального генеза при наличии явного SpN, имеюще-
го характеристики, описанные в п. 1.

6. Отсутствие изменения со стороны слуха. В случае соче-
тания описанных симптомов и односторонней острой
тугоухости выявляемая патология называется лабирин-
титом.

Инструментальное обследование
1. Калорическая проба. Этот тест является «золотым стан-

дартом» подтверждения лабиринтной дисфункции при
наличии асимметрии протекания, вызванных вестибу-
лярных реакций более 25%, что является клинически
значимым при оценке по формуле L.Jongkees [20]. При
ВН наблюдается гипо- или арефлексия со стороны пора-
женного лабиринта. Однако следует учитывать, что ка-
лорическая проба оценивает функциональное состояние
только вестибулоокулярного рефлекса с ампулярного

рецептора горизонтального полукружного канала на
низких частотах (0,003 Гц) и не выявит патологии при
изолированном поражении нижнего вестибулярного
нерва (при нижнем ВН).

2. vHIT. Этот инструментальный тест по существу дубли-
рует клинический тест поворота головы, в котором на-
личие корректирующей саккады после поворота головы
оценивается визуально врачом. Его отличием является
оценка скорости поворота головы с помощью гироско-
па, встроенного в очки, а скорости противовращения
глаз – с помощью высокочастотной камеры. Это позво-
ляет автоматически подсчитать коэффициент соответ-
ствия (gain), представляющий отношение скорости по-
ворота глаз к скорости поворота головы, а также оце-
нить наличие не только явных корректирующих саккад,
возникающих после окончания поворота головы, но и
выявить скрытые саккады, происходящие во время по-
ворота и не очевидные при визуальном наблюдении. Ха-
рактерным признаком ВН являются асимметрия gain
более 8% за счет его снижения с пораженной стороны и
наличие явных и скрытых корректирующих саккад [21,
22]. При помощи vHIT исследуется функциональное со-
стояние не только горизонтальных полукружных кана-
лов, но и вертикальных, что позволяет оценить, пораже-
ны ли обе ветви вестибулярного нерва или изолирован-
но верхняя (верхний ВН) или нижняя (нижний ВН).

3. Вестибулярные миогенные вызванные потенциалы
(ВМВП). ВМВП оценивают функцию отолитовых рецеп-
торов саккулюса и утрикулюса. Цервикальные ВМВП
регистрируются с ипсилатеральной грудино-ключично-
сосцевидной мышцы в ответ на стимуляцию макулы
саккулюса, поэтому позволяют судить о состоянии ниж-
него вестибулярного нерва. Отсутствие или снижение
цервикальных ВМВП на стороне поражения характерно
для нижнего ВН, а также для поражения всех ветвей ве-
стибулярного нерва. Окулярные ВМВП регистрируются
с контралатеральной нижней косой мышцы глаза в от-
вет на звуковую или вибрационную стимуляцию отоли-
тового рецептора утрикулюса, и потому их отсутствие
или снижение амплитуды с пораженной стороны свиде-
тельствует о наличии верхнего ВН [23].

Дифференциальная диагностика ВН проводится с забо-
леваниями как центральной нервной системы, так и пери-
ферической. Синдром, наблюдаемый при поражении цент-
ральной нервной системы и включающий острое враща-
тельное головокружение, нистагм и нарушение координа-
ции, получил название вестибулярного псевдонейронита.
Не существует одного надежного теста или метода исследо-
вания, которые с абсолютной надежностью подтвердили
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Таблица 2. Лечебная тактика при ВН

Симптоматическая терапия в острой стадии (1–3 дня)
• Дименгидринат 50 мг каждые 6 ч
• Меклозин 50 мг каждые 6 ч
• Дифенгидрамин 50 мг каждые 6 ч 
• Метоклопрапид 5–10 мг каждые 6 ч
• Домперидон 10–20 мг каждые 6 ч
• Дифенгидрамин 10–50 мг внутримышечно или внутривенно
• Метоклопрамид 10–20 мг внутримышечно
• Прометазин 10–50 мг внутримышечно или внутривенно
• Диазепам 5–10 мг каждые 12 ч внутримышечно

Патогенетическая терапия
• Метилпреднизолон 100 мг с последующим уменьшением дозы 

на 20 мг каждый 4-й день и сохранением дозы в 10 мг с 16 по 
22-й день приема

• Преднизолон 60 мг в течение 5 дней, 40 мг – в 6-й день, 30 мг – 
7-й день, 20 мг – 8-й день, 10 мг – 9-й день, 5 мг – 10-й день

Вестибулярная реабилитация
• Упражнения на адаптацию, замещение, габитуацию
• Бетагистина дигидрохлорид (Вестибо) 48 мг в день в течение 

2–6 мес
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бы наличие ВН, а потому дифференциальная диагностика
базируется на тщательной оценке клинических и инстру-
ментальных тестов и подкрепляется при необходимости
методами нейровизуализации (табл. 1).

Дифференциальная диагностика ВН 
с центральными вестибулопатиями

Характерный для ВН острый вестибулярный синдром
может наблюдаться при поражении нижних отделов ство-
ла мозга и мозжечка, а именно – латеральных отделов про-
долговатого мозга и моста и нижних отделов мозжечка.
Наиболее часто это инсульты в бассейне задней нижней
мозжечковой артерии, реже – в бассейне передней нижней
мозжечковой артерии, затрагивающие медиальное вести-
булярное ядро, нижнюю ножку или узелок мозжечка. Осо-
бенностью поражения латеральных отделов продолговато-
го мозга и мозжечка является то, что в патологический
процесс нередко вовлекается область входа в ствол VIII па-
ры черепных нервов, а также медиальное и верхнее вести-
булярные ядра, что имитирует чисто периферический ве-
стибулярный синдром. В таких случаях причиной пораже-
ния может быть не только лакунарный инсульт этих обла-
стей, но и формирование в них бляшек при рассеянном
склерозе [24–26].

Трудности в диагностике центральных вестибулопатий
возникают, только если в дебюте острого вестибулярного
синдрома отсутствует другая неврологическая симптома-
тика, такая как нарушение чувствительности, асимметрия
лица, нарушение речи, слабость в конечностях и др. В ли-
тературе встречается ряд исследований, которые показы-
вают, что комплексная оценка результатов клинических
тестов гораздо надежнее методов нейровизуализации в
ранний острый период заболевания. Так, наиболее харак-
терным для острой вестибулопатии центрального генеза,
т.е. идентификации псевдонейронита, является сочетание
сохранного теста поворота головы, наличия косой девиа-
ции и разнонаправленного нистагма при изменении поло-
жения взора, что обеспечивает чувствительность и специ-
фичность этого комплекса тестов более 90%, что даже вы-
ше, чем у магнитно-резонансной томографии [27].

К центральным вестибулопатиям, от которых также сле-
дует дифференцировать ВН, относится вестибулярная
мигрень. Несмотря на то, что это доброкачественная пато-
логия, не приводящая к структурным нарушениям в веще-
стве мозга, на высоте приступа у таких пациентов могут
наблюдаться выраженное вращательное головокружение
и горизонтальный нистагм. Поставить правильный диаг-
ноз в этих случаях помогает сопутствующая головная боль
или наличие у пациента мигрени в анамнезе, а также пол-
ное разрешение симптоматики в течение 24–72 ч. 

Дифференциальная диагностика ВН 
с периферическими вестибулопатиями

Из наиболее распространенных патологий внутреннего
уха ВН прежде всего следует дифференцировать с присту-
пом болезни Меньера, особенно при дебюте этого заболе-
вания, когда приступы случаются довольно редко. Неболь-
шая продолжительность приступа, как правило, несколько
часов (не больше 12 ч), с полным разрешением вестибу-
лярной симптоматики, наличие подобных приступов в
анамнезе, а также наличие нарушений слуха во время при-
ступа в виде заложенности, снижения слуха или шума в
ухе позволяют заподозрить именно болезнь Меньера. 

В литературе описаны случаи, когда возникали слож-
ности при дифференциальной диагностике ВН и ДППГ. 
В некоторых случаях ДППГ горизонтального полукруж-
ного канала может проявляться не только постоянным
головокружением с вегетативной симптоматикой в виде
тошноты и рвоты, но и сохраняющимся в положении си-
дя в покое горизонтальным нистагмом. В таких случаях

особую ценность в дифференциальной диагностике пред-
ставляет отрицательный тест поворота головы у пациен-
тов с ДППГ [28].

Более редкими заболеваниями, с которыми следует диф-
ференцировать ВН, являются вестибулярная пароксиз-
мия, синдром Рамзая Ханта, синдром Когана. При вести-
булярной пароксизмии приступы головокружения могут
быть довольно частыми, но всегда очень короткими, яв-
ный и скрытый нистагм, как правило, при обследовании
не выявляется. Для синдрома Рамзая Ханта характерны
герпетические высыпания в области наружного слухового
прохода, жгучие боли в ухе, парезы лицевого нерва, а в ря-
де случаев и поражение преддверно-улиткового нерва, ко-
торое наряду со снижением слуха может манифестировать
острым вестибулярным синдромом. При редко встречаю-
щемся тяжелом аутоиммунном заболевании – синдроме
Когана – наблюдаются поражение глаз в виде интерстици-
ального кератита, а также поражение внутреннего уха,
проявляющееся стойкой тугоухостью и в ряде случаев од-
носторонней вестибулопатией.

ВН также следует дифференцировать с лабиринтитом,
основным отличием от которого будет отсутствие при ВН
нарушений слуха. При лабиринтите инфекция или токси-
ны попадают непосредственно в лабиринт, а потому про-
исходит сочетанное поражение как вестибулярных рецеп-
торов, так и органа Корти, проявляющееся не только ве-
стибулярной симптоматикой, но и обязательным сниже-
нием слуха. Этиологическим фактором могут быть как ви-
русы, так и бактерии. Последние чаще всего попадают во
внутреннее ухо при патологии среднего уха (тимпаноген-
ным путем), вызывая гнойный лабиринтит. При первых
признаках осложнения острого среднего отита лабиринти-
том показана обязательная госпитализация пациента в
ЛОР-стационар для проведения активной консервативной
терапии, а в случае ее неэффективности в течение суток
проводится санирующая операция на ухе. В случае ослож-
нения хронического среднего отита лабиринтитом паци-
енту показана срочная хирургическая санация очага ин-
фекции для профилактики возможных внутричерепных
осложнений. 

При переломах костей черепа, затрагивающих костную
капсулу лабиринта, также будет наблюдаться острое выпа-
дение как вестибулярной, так и слуховой функции. Для та-
ких случаев характерны наличие травмы головы в анамне-
зе, а также выявление линий перелома, затрагивающих ла-
биринт, при компьютерной томографии.

Невринома VIII пары черепных нервов несравненно чаще
проявляется нарушениями слуха, такими как односторон-
ний шум в ухе и тугоухость, чем головокружением. Как
правило, головокружение и нарушение равновесия возни-
кают в клинике этого заболевания только при компрессии
увеличенной опухолью ствола мозга и клочка мозжечка.
«Золотым стандартом» в диагностике невриномы VIII па-
ры является магнитно-резонансная томография с контра-
стированием, позволяющая выявить ее на ранних стадиях
и провести микрохирургическое вмешательство или ра-
диотерапию гамма-ножом [29].

Лечение ВН делится на 3 этапа: симптоматическая, па-
тогенетическая терапия и вестибулярная реабилитация
(табл. 2).

Симптоматическая терапия, в первую очередь, за-
ключается в использовании вестибулярных супрессантов
для уменьшения вегетативной симптоматики, к которым
относятся антигистаминные, противорвотные средства и
бензодиазепины. Из антигистаминных средств назначают
дименгидринат в дозировке 50 мг каждые 6 ч, меклозин и
дифенгидрамин в аналогичной дозировке. Из противо-
рвотных средств могут быть использованы метоклопра-
мид в дозировке 5–10 мг каждые 6 ч, домперидон 10–20 мг
каждые 6 ч. В случаях особенно сильного головокружения
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и многократной рвоты следует назначать препараты внут-
римышечно или внутривенно, например, дифенгидрамин
10–50 мг внутримышечно или внутривенно, метоклопра-
мид 10–20 мг внутримышечно, прометазин 10–50 мг
внутримышечно или внутривенно. Из бензодиазепинов
применяют диазепам 5–10 мг каждые 12 ч. Так как эти
препараты, особенно бензодиазепины, тормозят цент-
ральную вестибулярную компенсацию, они применяются
только в первые несколько дней после дебюта ВН, когда
выраженность головокружения, тошноты и рвоты макси-
мальна [30].

Патогенетическая терапия заключается в назначении
высоких доз кортикостероидов с постепенным уменьшени-
ем дозы. Эффективность кортикостероидов при ВН была
подтверждена в нескольких рандоминизированных конт-
ролируемых исследованиях [31, 32]. Однако Кохрановский
обзор, включающий анализ всех публикаций, посвящен-
ных этой теме, не счел проведенные исследования доста-
точными для однозначного утверждения эффективности
назначения кортикостероидов при ВН и рекомендовал
проведение дополнительного изучения их влияния на ка-
чество жизни и уменьшение клинической симптоматики у
пациентов с ВН [33]. Несмотря на некоторую противоречи-
вость этих данных, подавляющее большинство врачей на-
значают кортикостероиды в острую стадию ВН. M.Strupp и
соавт. выявили достоверное улучшение результатов кало-
рической пробы при ВН по сравнению с плацебо при на-
значении метилпреднизолона в дозировке 100 мг с после-
дующим уменьшением дозы на 20 мг каждый 4-й день и со-
хранением дозы в 10 мг с 16 по 22-й день приема [31]. При-
водим также одну из схем 10-дневного курса преднизолона,
в том числе используемую нами: 60 мг преднизолона в день
в течение 5 дней, 40 мг – в 6-й день, 30 мг – 7-й, 20 мг – 8-й,
10 мг – 9-й, 5 мг – 10-й.

Вестибулярная реабилитация представляет собой ин-
дивидуальный курс специальных физических упражне-
ний, составленный врачом и регулярно выполняемый па-
циентом под его контролем. Эффективность вестибуляр-
ной реабилитации была доказана в многочисленных ис-
следованиях и подтверждена в Кохрановском обзоре [34,
35]. В первую очередь используются упражнения на адап-
тацию, основанные на стимуляции и закреплении бы-
строты реакции вестибулярной системы на поворот голо-
вы при поражении одного из лабиринтов и, соответ-
ственно, вестибулоокулярного рефлекса с пораженной
стороны за счет биологической обратной связи в виде со-
скальзывания визуального образа с сетчатки при поворо-
те головы. В ходе этого упражнения пациент пытается за-
фиксировать образ мишени при быстрых низкоампли-
тудных поворотах головы, максимально уменьшая ос-
циллопсию. Еще одной разновидностью вестибулярной
гимнастики являются упражнения на замещение, при вы-
полнении которых пациент использует дублирующие ве-
стибулоокулярный рефлекс глазодвигательные системы,
такие как плавное слежение и саккады. Реже всего ис-
пользуются упражнения на габитуацию, разработанные
для уменьшения симптоматики путем многократной
провокации головокружения теми движениями, которые
его вызывают [36]. В последующем комплекс расширяет-
ся за счет использования упражнений, дублирующих
наиболее часто используемые движения в повседневной
жизни пациента, что помогает ему максимально быстро
вернуться к обычной жизни.

Положительный эффект в виде ускорения вестибуляр-
ной компенсации и улучшения качества жизни был отме-
чен при добавлении к упражнениям бетагистина (Вестибо)
в стандартной дозировке 48 мг в день на весь период ве-
стибулярной реабилитации, который может длиться до
нескольких месяцев [37, 38]. Вероятно, этот эффект осу-
ществляется за счет антагонистического действия бетаги-

стина на H3-рецепторы, что подтверждает его дозозависи-
мый эффект по угнетению нейронов латерального и меди-
ального вестибулярных ядер [39].

L.Günther и соавт. высказывают предположение о воз-
можных перспективах использования N-ацетил-L-лейци-
на для ускорения вестибулярной компенсации при одно-
сторонней вестибулярной гипофункции за счет воздей-
ствия на мозжечок и таламус [40].

Прогноз
У пациентов с ВН выраженное головокружение с вегета-

тивной симптоматикой продолжается, как правило, не-
сколько дней. В последующем симптомы постепенно
уменьшаются, и в среднем значительное нарушение рав-
новесия длится от нескольких дней до нескольких недель.
Однако неустойчивость может сохраняться длительное
время [41].

Как правило, пациенты переносят ВН 1 раз в жизни.
Возможность рецидива ВН оценивается разными автора-
ми в 1,9–10,7% [42, 43]. У части пациентов с ВН может раз-
виться ДППГ, а именно – каналолитиаз заднего полукруж-
ного канала с пораженной стороны. Такое наблюдается в
случаях верхнего ВН, когда рецептор заднего полукружно-
го канала остается сохранным, а патологический процесс
затрагивает остальные полукружные каналы и, вероятно,
утрикулюс [44]. F.Godemann и соавт. отмечают развитие
панических расстройств в 10% случаев после перенесенно-
го ВН [45].

Заключение
ВН – острое заболевание периферической вестибуляр-

ной системы, проявляющееся вращательным головокру-
жением, тошнотой, рвотой, нарушением координации.
Клиническая картина обусловлена острым односторон-
ним поражением вестибулярного нерва и вестибулярных
рецепторов. Основными диагностическими критериями
являются отсутствие снижения слуха и неврологической
симптоматики, наличие периферического нистагма, поло-
жительного теста поворота головы. Лечение заключается в
назначении вестибулярных супрессантов и кортикосте-
роидов в острый период и проведении индивидуального
курса вестибулярной реабилитации.
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ВРоссийской Федерации, как и в большинстве экономи-
чески развитых стран, сложилась ситуация, характери-

зующаяся увеличением в составе населения абсолютной
численности и доли лиц пожилого и старческого возраста.
Число людей в возрасте старше 60 лет в России составляет
примерно 20% от общей популяции [1]. Число пенсионе-
ров составляет 30 млн – 1/5 часть всех граждан РФ, из них
3,2 млн человек – в возрасте 80 лет и старше. Процесс ста-
рения населения особенно выражен в Европейской части
России, где доля лиц старше трудоспособного возраста
превышает 23%. Болезни людей пожилого возраста стали
актуальной проблемой для теоретической и практической
медицины. Прогрессирующее уменьшение адаптационных
возможностей организма, изменение его реактивности соз-
дают условия для развития патологии [2]. Уровень заболе-
ваемости у пожилых людей (60–74 года) почти в 2 раза вы-
ше, а у лиц старческого возраста (75 лет и старше) – в 6 раз
выше, чем у лиц молодого возраста.

В литературе последних лет достаточно широко освеща-
ется понятие коморбидности – одновременного пораже-
ния двух или более органов и систем организма. Комор-
бидность может протекать по типу синтропии – пораже-
ния органов под влиянием общих патогенетических фак-
торов или интерференции – возникновения одного забо-

левания под влиянием другого. Несмотря на большое ко-
личество различных определений коморбидности, значе-
ние термина наиболее полно отражает следующее: под за-
болеваниями или нарушениями, которые коморбидны
конкретному заболеванию, понимаются такие нарушения,
которые встречаются при этом заболевании наиболее ча-
сто и имеют с ним некоторые совместные этиологиче-
ские или патогенетические механизмы [3]. Таким обра-
зом, коморбидность – сосуществование двух и/или более
синдромов (транссиндромальная) или заболеваний
(транснозологическая) у одного пациента, патогенетиче-
ски взаимодействующих между собой или совпадающих
по времени (хронологическая). Одно из них создает усло-
вия для развития другого, первое является этапом разви-
тия второго. Оба состояния служат результатом патологи-
ческого процесса, различия обусловлены влиянием внеш-
них факторов, но при этом выявляются единые механиз-
мы патогенеза [4]. Существуют две модели коморбидно-
сти: модель, ориентированная на дескриптивные диагно-
стические классы (т.е. наличие более чем одного расстрой-
ства у человека в определенный период жизни), и модель,
рассматривающая относительный риск человека с одним
заболеванием (расстройством) приобрести другое рас-
стройство [5]. В клинической практике чаще встречается
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Первое место по распространенности среди отдельных форм нарушений мозгового кровообращения занимает хроническая ишемия головного
мозга (ХИМ). ХИМ – особая разновидность сосудистой церебральной патологии, обусловленная медленно прогрессирующим диффузным наруше-
нием кровоснабжения головного мозга с постепенно нарастающими разнообразными дефектами его функционирования. Клинико-эпидемиологи-
ческие исследования показывают, что у пациентов старшей возрастной группы на одного больного приходится в среднем от 2 до 4 заболеваний,
каждое из которых может быть самостоятельной причиной ХИМ или же коморбидным фоном для других. Очень часто в этой возрастной группе
трудно выделить один фактор риска цереброваскулярного заболевания, в основном встречаются комбинации двух, а иногда и трех факторов. Ме-
дикаментозная терапия у коморбидных пациентов должна быть этапной для предотвращения полипрагмазии и в то же время комплексной. При-
менение комбинации лекарственных препаратов, воздействующих на основные патогенетические механизмы патологических процессов (энерго-
дефицит, нарушение целостности мембран клеток, нейромедиаторный дисбаланс), позволяет решить эти проблемы и соблюсти нейробиохимиче-
ское равновесие: с одной стороны, воздействовать на все звенья ишемического каскада, с другой – регулировать энергетические и трофические
возможности организма в целом.
Ключевые слова: коморбидность, хроническая ишемия головного мозга, цитиколин, холина альфосцерат.
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Abstract
The first place on the prevalence of certain forms of cerebral circulatory disorders is taken by a chronic ischemia of the brain (CIB). CIB is a special type of vas-
cular cerebral pathology, caused by a slowly progressive diffuse violation of cerebral blood flow with gradually increasing variety of defects in its functioning.
Clinical and epidemiological studies have shown that older patients per patient on average from 2 to 4 diseases, each of which may be the cause of self-suffi-
cient CIB reason or be comorbid backdrop for others. Very often, this age group is difficult to identify a risk factor for cerebrovascular diseases are more com-
mon combination of the two, and sometimes three factors. Drug therapy in comorbid patients should be graded to prevent polypharmacy and at the same time
complex. Use of a combination of drugs that act on the main pathogenetic mechanisms of pathological processes (power shortage, disturbance of cell mem-
brane integrity, neurotransmitter imbalances), allows us to solve these problems and keep neyrobiohimicheskoe balance: on the one hand to work on all parts
of the ischemic cascade, on the other hand to adjust the energy and trophic capabilities of the organism as a whole.
Key words: comorbidity, chronic cerebral ischemia, citicoline, choline alfoscerate.
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первая модель (взаимодействие нескольких факторов, та-
ких как возраст, соматические заболевания, лекарственная
полипрагмазия) [6].

Число коморбидных пациентов существенно связано с
возрастом. Анализ 10-летнего австралийского исследова-
ния выявил, что около 50% пожилых пациентов с артри-
том имеют артериальную гипертензию (АГ), 20% – сердеч-
но-сосудистые заболевания, 14% – диабет и 12% – психи-
ческие расстройства [6]. Более 60% пациентов с бронхи-
альной астмой имеют артрит, 20% – сердечно-сосудистые
заболевания и 16% – диабет. Среди пациентов с сердечно-
сосудистыми болезнями 60% имели артрит, 20% – диабет
и 10% – бронхиальную астму или психические проблемы.
Сочетание двух и более заболеваний (мультиморбид-
ность) увеличивается с 10% в возрасте до 19 лет до 80% – у
лиц 80 лет и старше [7]. У 72,4% пациентов, перенесших
ишемический инсульт, имелась ишемическая болезнь
сердца, у 23% – инфаркт миокарда, у 35,5% – мерцательная
аритмия, 26,5% страдали сахарным диабетом (СД) [8]. Ряд
авторов отмечают, что для возраста 60–65 лет характерно
наличие 5,2±1,7 заболевания, для 66–70 лет – 5,4±1,4, для
71–75 лет – 5,6±1,7, для 76–80 лет – 5,8±1,6, для 81–85 лет –
5,8±1,8, для 86–90 лет – 4,4±1,64, для 91–95 лет – 3,2±0,5 [9].
С возрастом постепенно накапливается число заболева-
ний, особенно хронических, снижаются возможности
адаптации как к экзогенным, так и к эндогенным воздей-
ствиям. У пожилых людей наблюдается склонность к мед-
ленно нарастающим, вялотекущим патологическим про-
цессам. Очевидно, что любое соматическое заболевание в
пожилом возрасте коморбидно цереброваскулярными за-
болеваниями (ЦВЗ), что затрудняет раннюю диагностику
и терапию последних. При этом основной проблемой яв-
ляется сложность выявления неврологических симпто-
мов у многих больных с соматической патологией. В ре-
зультате большинство таких пациентов остаются без адек-
ватной диагностики и медикаментозной терапии на на-
чальных стадиях.

Среди отдельных форм нарушений мозгового кровооб-
ращения 1-е место по распространенности занимает хро-
ническая ишемия головного мозга (ХИМ) [9]. Клинико-
эпидемиологические исследования показывают, что у па-
циентов старшей возрастной группы на одного больного
приходится в среднем от 2 до 4 заболеваний, каждое из
которых может быть самостоятельной причиной ХИМ
или же коморбидным фоном для других. Очень часто в
этой возрастной группе трудно выделить 1 фактор риска
ЦВЗ, чаще встречаются комбинации 2, а иногда и 3 факто-
ров [10].

Основными корригируемыми факторами развития
ХИМ являются атеросклероз и гипертоническая болезнь.
Практически у 50% больных старше 60 лет атеросклероз
сочетается с АГ, поэтому возрастает роль гипертонических
кризов в развитии цереброваскулярной патологии. Даже
пограничная АГ способствует прогрессированию или кли-
ническому проявлению бессимптомно протекавших сосу-
дистых поражений головного мозга [11].

Значимость патологии соматических систем в генезе
неврологических нарушений ХИМ не вызывает сомне-
ний. При этом ведущая роль придается кардиологиче-
ским заболеваниям. Цереброваскулярные нарушения при
ишемической болезни сердца по мере старения значи-
тельно учащаются. Наличие нарушений сократительной
способности сердца приводит к усугублению сосудистой
мозговой недостаточности [12]. Снижение мозгового кро-
вотока, гипоксия тканей мозга обусловливают дисфунк-
цию регуляторных механизмов центральной нервной си-
стемы, в частности, регулирующих сердечно-сосудистую
деятельность. Выраженное поражение сердца и коронар-
ных сосудов, вызывая ухудшение мозгового кровотока, в
конечном итоге может приводить к вторичным гипокси-

ческим поражениям мозга с развитием диапедезных ге-
моррагий, очагов некроза с формированием кист, лакун,
более многочисленных в области базальных ганглиев. 
В свою очередь, церебральный атеросклероз может рас-
сматриваться как дополнительный экстракардиальный
фактор, способствующий более тяжелому течению ише-
мической болезни сердца [13].

Важная этиологическая роль в развитии ишемии голов-
ного мозга отводится стрессорной или симптоматической
гипергликемии и СД типа 2 [14]. Повышенная концентра-
ция глюкозы в крови у больных предрасполагает к отеку
мозга, развитию лактацидоза, разрушению нервных кле-
ток. Высокий уровень глюкозы в крови способствует по-
вышению агрегационной способности форменных эле-
ментов крови, угнетает дезагрегацию, снижает фибрино-
литическую активность. Другим неблагоприятным эффек-
том гипергликемии является гликозирование гемоглоби-
на, что повышает его сродство к кислороду и затрудняет
его отдачу тканям. Это усугубляет тканевую гипоксию и
снижает выживаемость нервных клеток в условиях дефи-
цита мозгового кровотока.

Патогенез ХИМ обусловлен недостаточностью мозгово-
го кровообращения в относительно стабильной ее форме
или в виде повторных кратковременных эпизодов дисцир-
куляции. В результате патологических изменений сосуди-
стой стенки, развивающихся вследствие различных этио-
логических факторов, происходит нарушение ауторегуля-
ции мозгового кровообращения. Возникает прямая зави-
симость от состояния ауторегуляции системной гемодина-
мики, также оказывающейся нестабильной вследствие за-
болеваний сердечно-сосудистой системы. К этому добав-
ляются нарушения нейрогенной регуляции гемодинами-
ки. Ишемия сопровождается гипоксией, повышением пар-
циального давления кислорода в тканях.

Гипоксия мозга приводит к дальнейшему повреждению
механизмов ауторегуляции мозгового кровообращения.
Пусковым механизмом повреждающего действия ишемии
на мозг является снижение уровня высокоэнергетических
фосфатов. Недостаток кислорода стимулирует переход на
анаэробный гликолиз, обеспечивающий сохранение воз-
можности синтеза аденозинтрифосфата (АТФ) и приводя-
щий к накоплению молочной кислоты, что ведет к выра-
женному лактоацидозу. Это проявляется в снижении ве-
личины рН в ткани мозга. Величина рН влияет на регуля-
цию локального мозгового кровотока, который в свою оче-
редь обеспечивает доставку О2 к ткани. Величина рН опре-
деляет функционирование клеточных мембран и актив-
ность ферментов, участвующих в гликолизе. Установлено,
что в условиях неполной ишемии или при попытке неадек-
ватной реперфузии происходит дальнейшее снабжение
мозга энергетическим субстратом (глюкозой) для анаэроб-
ного гликолиза, а это ведет к усилению лактоацидоза и
углублению поражения нейронов. Истощение энергетиче-
ского субстрата приводит к нарушению функции Ка+/Na+-
насоса, возникает деполяризация клеточных мембран, на-
рушается их проницаемость. Ионы кальция в значитель-
ных количествах поступают из внеклеточной жидкости
внутрь клеток. Включаются дополнительные повреждаю-
щие механизмы, в том числе высвобождение свободных
жирных кислот, накопление свободных радикалов, стиму-
лирующих процессы перекисного окисления липидов, что
приводит к быстрой гибели нейронов [15]. В процессе раз-
вития ишемии избирательно нарушаются механизмы си-
наптической передачи. В мозге увеличивается внеклеточ-
ная концентрация g-аминомасляной кислоты и глутамата.
В ишемизированной ткани уменьшается синтез дофамина
и норадреналина, ацетилхолина, высвобождение серотони-
на возрастает. Кроме того, высвобождение катехоламинов
на пресинаптическом уровне может, по-видимому, вызвать
усиление активности нейронов и возникновение дополни-
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тельных потребностей в энергетическом субстрате, что в
условиях его дефицита при ишемии углубляет поражение
не только головного мозга, но и организма в целом. Важно
помнить, что все специфические неврологические симпто-
мы связаны с патологией нейромедиаторной системы. Та-
ким образом, ишеминизированными становятся все орга-
ны, но клинические проявления болезни можно ждать со
стороны так называемых генетически детерминированных
органов-мишеней.

Коморбидность ЦВЗ и соматической патологии
ХИМ той или иной степени выраженности коморбидна

с большинством нозологических форм соматической па-
тологии (болезни бронхолегочной системы, язвенная бо-
лезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, синдром раз-
драженного толстого кишечника и др.) [16].

Бронхолегочная система
Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ)

приводит к поражению нервной системы вследствие нару-
шения вентиляции легких, гипоксии, гиперкапнии, за-
труднения венозного оттока из полости черепа и сниже-
ния регионарного мозгового кровотока. Наиболее часто
встречаются синдромы ХИМ в виде псевдоневротических
расстройств: депрессии (в 25,6% случаев), венозной энце-
фалопатии и деменции. Реже ХОБЛ осложняется доброка-
чественной внутричерепной гипертензией, эпизодами по-
тери сознания при кашле (беталепсия) и избыточной сон-
ливостью (пикнолепсия). В случаях выраженной и дли-
тельной декомпенсации ХОБЛ может приводить к разви-
тию венозных инсультов с наличием общемозговых симп-
томов у 50% больных и плохим регрессом очаговых невро-
логических симптомов, которые зависят от пораженного
сосудистого бассейна [17].

Желудочно-кишечный тракт и печень
Хронический атрофический гастрит, дуоденит, колит мо-

гут приводить к нарушению всасывания белков, микроэле-
ментов и витаминов. Дефицит витаминов группы B про-
является синдромом Корсакова (офтальмоплегией, нистаг-
мом, атаксией, деменцией).

Заболевание тонкого кишечника в фазе развернутых
клинических проявлений за счет развития гипокальцие-
мии и гипокалиемии сопровождается неврологическими
симптомами у 36% больных в виде поражения перифери-
ческих нервов, мозжечковой атаксии, деменции, парци-
альных судорожных приступов [18].

Язвенный колит (болезнь Крона) вследствие перекрест-
ных аутоиммунных реакций может способствовать пора-
жению центральной и периферической нервной системы у
40–50% больных. При проведении магнитно-резонансной
томографии (МРТ) головного и спинного мозга обнару-
живаются очаги демиелинизации, схожие с рассеянным
склерозом. Возможны тромбоэмболические осложнения в
виде церебральных венозных тромбозов.

Хронический гепатит, цирроз печени практически у всех
больных осложняются печеночной энцефалопатией. В ее
патогенезе основное значение отводится токсическому
действию на нервную систему аммиака и аминокислотно-
му дисбалансу. Следствием этих патологических процес-
сов являются изменения постсинаптических рецепторов,
медиаторного обмена, проницаемости гематоэнцефаличе-
ского барьера, гипоксия нейронов, что вызывает соответ-
ствующие неврологические нарушения, клинически про-
являющиеся в виде печеночной энцефалопатии.

Мочевыводящая система
Хроническая патология почек (хронический пиелонеф-

рит, гломерулонефрит) сопровождается развитием уреми-
ческой энцефалопатии с дизартрией, кинетическим тремо-

ром рук, снижением когнитивных функций, липотимией,
вегетативными нарушениями в виде ортостатической ги-
потензии, импотенцией, синдромом беспокойных ног.

Для острой почечной патологии характерны: синдром
повышения внутричерепного давления, парциальные и ге-
нерализованные судорожные приступы, миоклонии в ко-
нечностях (уремические миоклонии), менингеальные зна-
ки, гипертермия и расстройство сознания [19].

Эндокринная система
СД в настоящее время рассматривается как самостоя-

тельный этиологический фактор в развитии сосудистой
патологии мозга [20]. СД приводит к неврологическим
нарушениям у 40–60% больных. Их частота и тяжесть за-
висят от типа диабета (1 или 2), длительности его течения
и уровня повышения сахара в крови. Неврологические
нарушения включают разнообразные невротические и
психопатоподобные изменения, включая депрессию у
32,2% больных. Характерно появление дистальной сим-
метричной полиневропатии, в развитии которой основ-
ное значение имеет микроангиопатия. Возможно пора-
жение черепных нервов (чаще лицевого и глазодвига-
тельного). Гипогликемические состояния, чаще возни-
кающие при неадекватно высокой дозе сахаро -
снижающих средств (при уровне глюкозы в крови менее
1,7–2,3 ммоль/л), могут проявляться психомоторным
возбуждением или гиперсомнией, парциальными либо
вторично-генерализованными судорожными приступа-
ми [21].

Гипертиреоз проявляется вегетативно-сосудистыми па-
роксизмами (паническими атаками), возникновением или
учащением приступов мигрени, психотическими наруше-
ниями, головной болью мышечного напряжения, посту-
ральным и кинетическим тремором рук. Их причина – ин-
токсикация тиреоидными гормонами, вторичные метабо-
лические и сосудистые нарушения. Достаточно часто
(70–91,5%) формируются тиреотоксическая энцефалопа-
тия и эндокринная офтальмопатия (39%).

Гипотиреоз (микседема) часто сопровождается депрес-
сией (24,2%), замедленностью мышления и внимания, по-
вышенной сонливостью. Реже диагностируются мозжеч-
ковая атаксия, обусловленная атрофическим процессом в
черве мозжечка, экстрапирамидный синдром (ригидность,
олигобрадикинезия), миопатический (псевдогипертрофия
икроножных мышц, болезненность мышц при движении и
пальпации) и миотонический (отсутствие расслабления
мышц кистей при их сильном сжатии) синдромы.

Гиперпаратиреоз имеет клинические проявления ХИМ
в виде слабости, повышенной мышечной утомляемости,
снижения памяти на текущие события.

Гипопаратиреоз сопровождается гипокальциемией и ги-
перфосфатемией. В неврологическом статусе отмечаются
полиневропатия, снижение когнитивных функций, эпи-
лептические припадки, синдром паркинсонизма.

Болезни соединительной ткани
Неврологические нарушения при болезнях соедини-

тельной ткани включают транзиторные ишемические ата-
ки, инфаркты мозга, психотические расстройства [22].

Узелковый полиартериит в течение первого года болез-
ни приводит к инфаркту мозга в 10,2% и транзиторным
ишемическим атакам – в 20,5% случаев. Продолжитель-
ность заболевания повышает вероятность инфаркта мозга
до 14,6% и транзиторных ишемических атак – до 37,8%.

Классические неврологические проявления склеродер-
мии – синдром Рейно и тригеминальная невралгия.

Неврологические проявления ХИМ при синдроме Ше-
грена включают сенсорную полиневропатию, множествен-
ную мононевропатию краниальных либо периферических
нервов, острые инсультоподобные эпизоды с общемозго-
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вой и очаговой симптоматикой, энцефалопатию с когни-
тивными нарушениями, асептические менингиты, хрони-
ческие дистимии, проксимальные миозиты.

Первичный антифосфолипидный синдром вследствие
аутоиммунной коагулопатии, артериальных и венозных
тромбозов провоцирует появление инфаркта мозга
(70,5%) и транзиторные ишемические атаки (29,4%). Реже
заболевание проявляется приступами мигрени, парци-
альными и вторично-генерализованными приступами,
экстрапирамидным синдромом, хронической воспали-
тельной демиелинизирующей полиневропатией и демен-
цией [23].

Кроветворная система
Железодефицитная анемия проявляется астеническим

синдромом (слабость, утомляемость, раздражительность),
шумом в ушах, эпизодами липотимий, недифференциро-
ванной головной болью. Серповидно-клеточная анемия
может осложниться артериальными тромбозами с форми-
рованием инфарктов головного и спинного мозга, радику-
лопатией или радикуломиелоишемией и синдромом Лер-
митта [24].

Неврологические нарушения миеломной болезни вклю-
чают развитие амилоидной ангиопатии, когнитивную дис-
функцию [25].

Полицитемии (эритремии) вызывают тромботические
осложнения вследствие повышения вязкости крови, хро-
нического диссеминированного внутрисосудистого свер-
тывания в мозговых артериях, венах и венозных синусах,
переполнения кровью сосудов. Клинически это про-
является транзиторными ишемическими атаками, повтор-
ными лакунарными инфарктами головного и спинного
мозга.

Гемофилии (тромбофилии) приводят к вторичному по-
ражению нервной системы вследствие нарушения систе-
мы свертывания и фибриногенеза, дефицита антитромби-
новых протеинов C, S, плазминогена и его активаторов,
патологии тромбоцитарного звена, метаболических рас-
стройств, включая липидный обмен, гипергомоцистеине-
мию, гемоглобинопатию. Неврологические нарушения ре-
гистрируются в молодом возрасте. Как правило, про-
являются развитием когнитивных нарушений и венозной
энцефалопатией.

Коморбидность ХИМ и соматической патологии требует
особого подхода к терапии. Важно помнить, что отсут-
ствие полной уверенности в патологическом характере на-
рушений и конкретном диагнозе не должно быть поводом
для бездействия врача, поскольку именно на ранних эта-
пах болезни патогенетическая терапия имеет наибольшие
шансы на успех.

Терапия коморбидных пациентов 
в реальной клинической практике

Врачу-клиницисту необходимо соблюдать следующее
правило: предупредить или замедлить лучше, чем дли-
тельно и не всегда эффективно лечить. Понимание моле-
кулярных компонентов, лежащих в основе функциональ-
ных нарушений и повреждений микрососудов, вместе с
возможностью с помощью МРТ-технологий определять
действие повреждения эндотелия на состояние малых со-
судов головного мозга формируют фундамент для адекват-
ной, патогенетически обоснованной терапии. Это воздей-
ствие должно быть этапным, комплексным и направлен-
ным на коррекцию патохимических нарушений в целом и
нейротрансмиттерного дисбаланса в частности.

Остановимся детально на этих этапах.
Первый этап: воздействие на факторы, усугубляющие

течение сосудистых заболеваний головного мозга. Вклю-
чает адекватное лечение АГ, гиперхолестеринемии, повы-
шенной агрегации тромбоцитов и вязкости крови, СД,

мерцательной аритмии, курения, алкоголизма и др. Назна-
чаются специальные препараты (антигипертензивные,
статины, гепатопротекторы и т.д.).

Второй этап: улучшение кровоснабжения мозга, метабо-
лизма нервных клеток, находящихся в условиях ишемии и
гипоксии [26].

Для выбора методики лечения на этом этапе врачу сле-
дует учитывать возможность комбинации препаратов, от-
сутствие при их взаимодействиях побочных эффектов и
осложнений.

Клиническая симптоматика поражения мозга на началь-
ных стадиях ХИМ минимальна, так как энергетические ре-
сурсы самого организма еще некоторое время могут ком-
пенсировать энергодефицит. В то же время уже происхо-
дит резкое снижение содержания фосфолипидов в мозге,
причем лимитирующими звеньями в этом процессе слу-
жат как ослабление биосинтеза, так и усиление деградации
фосфатидилхолина за счет активации ведущего фермента
катаболизма фосфолипидов – фосфолипазы А2 [27]. Роль
фосфолипидов в головном мозге чрезвычайно велика.
Они формируют структурно-функциональную основу
нейрональных мембран, обеспечивающих деятельность
нервных клеток и мозга в целом (поддержание ионного
баланса и активности мембраносвязанных ферментов,
обеспечение проведения нервного импульса и др.), явля-
ясь важной составляющей липопротеинов крови, и не-
обходимы для образования и функционирования боль-
шинства из них. При их отсутствии или недостатке возни-
кают серьезные нарушения транспорта холестерола. По-
скольку фосфолипиды являются основным структурным
компонентом всех клеточных мембран, то от них напря-
мую зависят многочисленные функции клетки. Через на-
ружную клеточную мембрану внутрь клетки поступают все
питательные вещества, некоторые гормоны, витамины,
биологически активные вещества, и в то же самое время
выделяются продукты жизнедеятельности, токсины. При
потере мембраной своих жидкостных свойств такой
транспорт сразу нарушается. Холестерин и насыщенные
жирные кислоты делают мембрану твердой, ригидной, ма-
ловосприимчивой. Фосфолипиды с ненасыщенными жир-
ными кислотами, наоборот, повышают текучесть и чув-
ствительность мембран, улучшают проницаемость. Соот-
ношение холестерин/фосфолипиды с возрастом, как пра-
вило, увеличивается в пользу холестерина. Это рассматри-
вают как один из факторов старения организма, поскольку
мембраны становятся жесткими и хуже начинают реаги-
ровать на гормональные и другие сигналы. Поступление
дополнительных количеств фосфолипидов в организм
способно «омолаживать» клеточные мембраны. Кроме
фосфолипидов и холестерина в мембрану также встроены
различные белки, которые являются рецепторами для гор-
монов, ферментов, биологически активных веществ. Нор-
мальное функционирование этих белков напрямую зави-
сит от окружающих их фосфолипидов.

В последние годы изучена роль фосфолипидов в про-
цессах гемокоагуляции. Внутрисосудистое фибринообра-
зование характеризуется глубокими расстройствами био-
химии свертывающей системы крови с одновременными
нарушениями количественных соотношений между ней-
тральными и кислыми категориями фосфолипидов [28,
29]. Процесс трансформации фибриногена в фибрин, со-
провождающийся уменьшением количественного содер-
жания кислых фосфолипидов и возрастанием уровня
нейтральных фосфолипидов, вносит существенные сдви-
ги в соотношения между указанными группами фосфо-
липидов. Он характеризуется в каждом конкретном слу-
чае их про- и антикоагулянтной активностью. Это может
проявляться стимулирующим или ингибирующим дей-
ствием указанных соединений на протромбиновое время,
тромбопластическую активность, время свертывания
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крови, количество фибриногена и фибринолитическую
активность.

Из фосфатидилхолина в организме образуется один из
основных нейромедиаторов – ацетилхолин. В условиях
ишемии значительно ослабляется физиологический меха-
низм синтеза эндогенного CDP-холина за счет нарушения
энергетического метаболизма и дефицита макроэргиче-
ских соединений, поэтому необходима своевременная
коррекция этого медиатора. Сегодня этот механизм рас-
сматривается как один из ведущих нейрохимических меха-
низмов старения мозга и основной компонент поражения
нейронов при различных формах цереброваскулярной па-
тологии. При несвоевременной коррекции деструкция
структурно-функциональных компонентов нейрональных
мембран становится необратимой.

Таким образом, приоритетно назначение препаратов,
влияющих на фосфолипиды и продукты их метаболизма.
Использование на этом этапе химически синтезирован-
ных, чужеродных лекарственных средств потребует до-
полнительного назначения других медикаментов. В то же
время естественные метаболиты биохимических процес-
сов в организме при монотерапии позволяют уже на ран-
них стадиях заболевания уменьшить прогрессирование
процесса и предотвратить дальнейшую дегенерацию ней-
рона.

С этой точки зрения несомненный интерес представ-
ляют данные об использовании цитиколина – лекарствен-
ного средства, широко изученного при различных формах
цереброваскулярной патологии в странах Западной Евро-
пы, США и Японии в течение последних 30 лет. Особое ме-
сто занимает изучение плейотропных эффектов препара-
та, его воздействия не только на причины повреждения
ишемизированной ткани мозга, но и на процессы восста-
новления структуры и функций нервной ткани за счет
нейропротекторных и нейрорепаративных эффектов и
увеличения пластичности нейронов. Препарат имеет боль-
шую доказательную базу: общее число пациентов, вклю-
ченных в различные исследования его эффективности, со-
ставляет около 12 тыс. [30]. 

Цитиколин является естественным метаболитом биохи-
мических процессов в организме, т.е. не является чуже-
родным химическим соединением – ксенобиотиком, как
большинство лекарственных средств. Он состоит из цити-
дина и холина, связанных дифосфатным мостиком и яв-
ляется необходимым промежуточным соединением в син-
тезе фосфатидилхолина, основного мозгового фосфоли-
пида, в пути синтеза фосфолипидов (путь Кеннеди). Бла-
годаря уникальному химическому составу он уменьшает
потерю фосфатидилхолина, входящего в состав клеточ-
ной мембраны, участвует в синтезе нейромедиатора аце-
тилхолина, стимулируя активность тирозингидроксилазы
и секрецию дофамина, снижает нейронную дегенерацию в
гиппокампе крыс, вызванную инъекцией бета-амилоид-
ного белка [31]. Бета-амилоид (beta-amyloid) является
нормальным белком организма, который образуется в ре-
зультате протеолитического процессинга из своего пред-
шественника, названного предшественником бета-ами-
лоида, экспрессирующегося фактически во всех изучен-
ных к настоящему времени животных клетках. Степень
когнитивных расстройств прямо пропорциональна его
накоплению. Холин в сочетании с цитидином стимулиру-
ет секрецию нормального нейротрофного амилоидного
белка-предшественника мозговыми клетками крыс. 
Цитиколин способен снижать отложение бета-амилоида в
головном мозге, что клинически проявляется в улучше-
нии интегральных показателей когнитивных функций. 
С учетом этих данных проведено множество клинических
исследований оценки эффективности препарата в лече-
нии когнитивных расстройств, связанных со старением
головного мозга, ЦВЗ и деменцией.

Основным механизмом действия препарата, определяю-
щим его нейропротекторные свойства, является обеспечение
сохранности наружных и внутренних (цитоплазматических
и митохондриальных) нейрональных мембран, а именно:
• поддержание нормальных уровней кардиолипина (ос-

новной компонент митохондриальных мембран) и сфин-
гомиелина;

• активация биосинтеза фосфатидилхолина;
• стимуляция синтеза глутатиона и ослабление процессов

пероксидации липидов (антиоксидантный эффект);
• нормализация активности Na+-K+-АТФазы;
• ослабление активности фосфолипазы А2;
• активация энергетических процессов в нейронах;
• активация нейрональных митохондриальных цитохром -

оксидаз (нормализация процессов тканевого дыхания);
• ингибирование глутаматиндуцированного апоптоза.

Цитиколин предупреждает развитие феномена эксайто-
токсичности, играющего ведущую роль в деструкции ней-
рональных мембран. Кроме того, стимулирует обратный
захват глутамата, т.е. обладает комплексным разносторон-
ним действием, направленным на снижение активной си-
наптической концентрации данного медиатора. Еще од-
ним отличительным свойством цитиколина является на-
личие у него свойств антиагреганта, т.е. способности
уменьшать агрегацию тромбоцитов [32]. Хотя детальные
механизмы этого эффекта остаются недостаточно вы-
ясненными, подобное действие дает ему дополнительное
преимущество в терапии ЦВЗ при экзогенном введении
(как пероральном, так и внутривенном), обладает 100-про-
центной биодоступностью. После всасывания препарат
распадается на холин и цитидин, легко проникающие че-
рез гематоэнцефалический барьер, из которых ресинтези-
руется в головном мозге CDP-холин. Его содержание в
плазме крови после перорального приема имеет 2 пика –
1-й через 1 ч после приема, а 2-й – через 24 ч.

До недавнего времени отсутствовали данные об эффек-
тивности и безопасности курса лечения данным лекарст-
венным средством продолжительностью более 6 нед у па-
циентов с ишемическим инсультом или о потенциальной
эффективности препарата в отношении профилактики
развития сосудистых когнитивных нарушений после ин-
сульта. Проведенные в последние годы исследования по
оценке долгосрочной безопасности и эффективности
лечения пациентов с инсультом и профилактике сниже-
ния когнитивных функций после инсульта доказали воз-
можность безопасного применения препарата продолжи-
тельностью более 6 нед [33, 34]. Применение цитиколина у
пациентов с ХИМ показало высокую эффективность пре-
парата в отношении не только коррекции когнитивных
нарушений, но и симптомов нарушения экстрапирамид-
ной нервной системы, двигательных нарушений у пациен-
тов, перенесших инсульт [35, 36].

Относительно недавно в клинической практике стал ис-
пользоваться препарат Нейпилепт («ФармФирма “Со-
текс”», Россия). Этот цитиколин производится из итальян-
ской субстанции и имеет все формы, как и оригинальный
препарат, а именно: растворы для внутривенного и внутри-
мышечного введения, питьевые формы для приема внутрь.

Проведенное открытое сравнительное многоцентровое
рандомизированное исследование эффективности и безопас-
ности применения Нейпилепта и оригинального цитико-
лина (Цераксон) у больных в остром периоде ишемическо-
го инсульта в каротидной системе продемонстрировало
безопасность, переносимость и эффективность препара-
тов цитиколина у 152 пациентов в остром периоде ишеми-
ческого инсульта и подтвердило сопоставимое клиниче-
ское действие воспроизведенного препарата с оригиналь-
ным. Результаты двойного слепого плацебо-контролируе-
мого многоцентрового рандомизированного исследова-
ния эффективности и безопасности препарата Нейпилепт

M.V.Putilina / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 71–79.
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раствора для приема внутрь 100 мг/мл у пациентов с ког-
нитивными нарушениями убедительно доказали более вы-
сокую эффективность препарата по сравнению с плацебо.
В исследовании принимали участие 122 пациента (средний
возраст 55,9 лет) с когнитивными нарушениями, выявлен-
ными при нейропсихологическом тестировании. Все боль-
ные имели сопутствующую коморбидную патологию: ише-
мическую болезнь сердца, СД, АГ, ХИМ  [37].

Нейромедиаторные и нейрометаболические механизмы
действия цитиколина, минимальное количество побоч-
ных эффектов и совместимость с другими лекарственны-
ми средствами дают право рекомендовать его коморбид-
ным пациентам в общетерапевтической практике.

Рекомендованная схема терапии: 250 мг внутрь в виде
питьевого раствора 1–2 раза в день в течение 1–2 мес. 
При выявлении когнитивного дефицита, особенно выра-
женного, срок применения препарата целесообразно увели-
чить до 3–6 мес. Возможно назначение в суточной дозе
1000 мг в день внутримышечно или внутривенно в тече-
ние 10–15 дней, 1 раз в 6 мес.

Однако врачу следует помнить, что при длительно суще-
ствующей коморбидной патологии запасы холина для син-
теза ацетилхолина-медиатора могут поддерживаться за
счет гидролиза фосфотидилхолина фосфолипазами, но со
временем происходит гибель холинергического кластера,
что сопровождается резким снижением эндогенного аце-
тилхолина. Клинические проявления этого состояния –
легкие когнитивные нарушения (забывчивость, импуль-
сивность, изменения настроения и т.д.). Следовательно,
необходимо усиление холинергического действия за счет
использования препаратов-донаторов холина: холина аль-
фосцерата – нейромедиаторного препарата, стимули-
рующего холинергическую нейротрансмиссию у пациентов
с легкими когнитивными нарушениями [38]. Отечествен-
ный препарат Церетон – холина альфосцерат (ЗАО «Фарм-
Фирма “Cотекс”») в ряде исследований подтвердил тера-
певтическую эквивалентность оригинальному препарату,
что позволило рекомендовать его в клиническую практику
без ограничений у коморбидных пациентов [39, 40].

Схема применения препарата Церетон. У пациентов с
легкими когнитивными нарушениями препарат назна-
чают в суточной дозе 1000 мг в день внутримышечно или
внутривенно в течение 10–15 дней 1 раз в 6 мес с после-
дующим переходом на прием внутрь по 400 мг 3 раза в
день 3 мес. Возможно/необходимо добавлять к терапии
цитиколином после отмены последнего у пациентов в
постинсультном периоде в дозе 400 мг 3 раза в день более
длительно (6 мес).

Медикаментозная коррекция мембранной деструкции
протекает с большими затратами энергии, как правило, че-
рез 1 мес активной нейрометаболической терапии орга-
низм не в состоянии поддерживать нормальный энергоба-
ланс. А как уже отмечалось, первопричиной неврологиче-
ских нарушений при многих соматических заболеваниях
является гипоксия и энергодефицит, поэтому в комплекс-
ную терапию рекомендуется вводить лекарственные сред-
ства, способствующие улучшению утилизации органами и
тканями кислорода и приводящие к снижению потребно-
сти в кислороде, так называемых энергокорректоров.

В общетерапевтической практике целесообразно исполь-
зовать препараты естественного происхождения для избе-
гания неадекватных фармакодинамических эффектов у па-
циентов с сочетанной патологией. Такими фармакологиче-
скими средствами являются производные янтарной кисло-
ты. Этилметилгидроксипиридина сукцинаты (ЭМГПС)
разрешены для широкого медицинского применения в
лечении острых нарушений мозгового кровообращения,
энцефалопатии различного генеза (гипертонической, ате-
росклеротической, травматической и т.д.), невротических и
неврозоподобных расстройств с проявлением тревоги, для

купирования абстинентного синдрома при алкоголизме,
лечения острой интоксикации нейролептиками и ряда дру-
гих заболеваний. Производные янтарной кислоты обладают
выраженным стрессопротекторным действием, которое
проявляется в нормализации постстрессового поведения,
соматовегетативных нарушений, восстановлении циклов
«сон–бодрствование», нарушенных процессов обучения и
памяти, снижении дистрофических изменений в различных
структурах головного мозга, включены в Федеральное руко-
водство по использованию лекарственных средств [41].

Существенным преимуществом сукцинатов является то,
что они имеют незначительные побочные эффекты и низ-
кую токсичность. При совместном использовании усили-
вают действие бензодиазепиновых анксиолитиков, проти-
воэпилептических, противопаркинсонических (леводопа)
лекарственных средств, нитратов, не влияют на состояние
системной гемодинамики. Изучение побочных эффектов
ЭМГПС показало отсутствие угнетающего или стимули-
рующего действия на спонтанную двигательную актив-
ность, изменения координации движений, ориентировоч-
но-исследовательское поведение, ректальную температу-
ру, корнеальный и пиннеальный рефлексы. ЭМГПС не вы-
зывают сонливости, сохраняется адекватность реагирова-
ния животных на провоцирующие тест стимулы, не нару-
шаются простые рефлексы даже в верхнем диапазоне тера-
певтических доз. В противоположность ноотропным пре-
паратам при использовании ЭМГПС не наблюдается акти-
вирующего действия, нарушений сна и повышения судо-
рожной готовности. Кроме того, по своей эффективности
они значительно превосходят пирацетам (Ноотропил). По
сравнению с транквилизаторами бензодиазепинового ря-
да (седуксен, элениум, оксазепам, лоразепам, феназепам и
др.) не обладают миорелаксантным действием даже в до-
зах, превышающих среднюю терапевтическую анксиоли-
тическую дозу в 4–5,5 раза, и не вызывают таких проявле-
ний, как нарушение координации движений, снижение
мышечного тонуса и мышечной силы, не оказывают седа-
тивного и амнезирующего действия, а, наоборот, обладают
позитивным влиянием на память, особенно в условиях на-
рушения когнитивных функций [42]. При длительном вве-
дении и/или прекращении применения не возникает син-
дром отмены, характерный для бензодиазепиновых тран-
квилизаторов. Применение ЭМГПС имеет дозозависимый
характер. С повышением дозы до определенного уровня
наблюдается, как правило, усиление действия. Диапазон
терапевтических доз достаточно широк и в эксперименте
колеблется от 10 до 300 мг/кг. С повышением дозы умень-
шается латентный период наступления и увеличивается
выраженность и длительность эффекта.

Сравнительных исследований эффективности препара-
тов этого класса крайне мало, поэтому особого внимания
заслуживает открытое сравнительное контролируемое ис-
следование продолжительностью 15 дней с участием 60 па-
циентов обоего пола с подтвержденным диагнозом «дис-
циркуляторная энцефалопатия» (ДЭ) 1–2-й степени, в воз-
расте от 45 до 68 лет [43]. Включенные в исследование па-
циенты случайным методом были разделены на 2 группы:
1-я (основная) группа (препарат Нейрокс) – 30 человек 
(7 мужчин и 23 женщины) с ДЭ 1–2-й степени, средний
возраст 52,5 года; 2-я (контрольная) группа (препарат
Мексидол) – 30 человек (4 мужчины и 26 женщин) с ДЭ
1–2-й степени, средний возраст 51,5 года. Статистически
значимых различий между группами по полу и возрасту не
было. Выявлено положительное влияние препаратов двух
исследуемых групп на окислительный потенциал липо-
протеинов низкой плотности (ЛПНП), а именно – умень-
шение предрасположенности к окислительным процессам
ЛПНП in vivo под влиянием обоих препаратов, повыше-
ние содержания в ЛПНП липофильных антиоксидантов
a-токоферола и b-каротина. Зафиксирована сопоставимая
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терапевтическая эквивалентность воспроизведенного и
оригинального препаратов.

Нейрокс – препарат (ЗАО «ФармФирма “Cотекс”») заре-
комендовал себя как эффективное, безопасное средство,
улучшающее не только метаболизм и кровоснабжение го-
ловного мозга, микроциркуляцию и реологические свойства
крови (уменьшает агрегацию тромбоцитов), но и метаболи-
ческие процессы в ишемизированном миокарде: восстанав-
ливает и/или улучшает электрическую активность и сокра-
тимость миокарда, а также увеличивает коронарный крово-
ток в зоне ишемии, повышает антиангинальную активность
нитратов, уменьшает последствия реперфузионного синдро-
ма при острой коронарной недостаточности [44].

Заключение
Медикаментозная терапия у коморбидных пациентов

должна быть этапной для предотвращения полипрагмазии
и в то же время комплексной. Применение комбинации
лекарственных препаратов, воздействующих на основные
патогенетические механизмы патологических процессов
(энергодефицит, нарушение целостности мембран клеток,
нейромедиаторный дисбаланс), позволяет решить эти
проблемы и соблюсти нейробиохимическое равновесие: с
одной стороны, воздействовать на все звенья ишемическо-
го каскада, с другой – регулировать энергетические и тро-
фические возможности организма в целом. Кроме этого, у
пациентов с соматической патологией увеличивается
адаптационная возможность сосудистого русла, что поз-
воляет отсрочить клинические неврологические проявле-
ния [45]. Уникальность действия цитиколина и холина
альфосцерата на молекулярном и биохимическом уровнях
позволяет стабилизировать нарушения метаболических и
белок-синтетических процессов в сосудистой стенке и
нейронах, патологические процессы в клеточных мембра-
нах, корригировать нейромедиаторный дисбаланс. В то же
время препарат Нейрокс, являясь мощным энергокоррек-
тором, антиоксидантом и антигипоксантом, проявляет
свой лечебный эффект на клеточном уровне, улучшая кле-
точный метаболизм. Особенно хочется отметить тот факт,
что безопасность применения лекарственных средств поз-
воляет использовать их на поликлиническом этапе без
проведения нейровизуализации у пациентов без выражен-
ных неврологических симптомов. Выбор режима назначе-
ния зависит от тяжести состояния пациента.
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Введение
Синдром Туретта (CT) — симптомокомплекс пораже-

ния центральной нервной системы (ЦНС), для которого
характерны пароксизмальные (реже постоянные) тикопо-
добные подергивания мышц лица, шеи, конечностей, ги-
перкинезы дыхательной мускулатуры и мимических
мышц, участвующих в речевом акте, с непроизвольными
импульсивными возгласами отдельных звуков и слов [1].
Согласно исследованиям гипотеза генетической предрас-
положенности рассматривается в качестве приоритета.
Тем не менее точное генетическое нарушение, связанное с
СТ, не найдено, рассматриваются также аутоиммунная и
другие теории развития заболевания, когда наиболее
уместным является термин «синдром туреттизма» [2, 3].

Одной из самых распространенных ЛОР-патологий детей
дошкольного и младшего школьного возраста является хро-
ническая аденотонзиллярная патология, в связи с чем при-
влекающая особое внимание наряду с соматической комор-
бидностью [4, 5]. Гипертрофия миндалин вне зависимости
от степени тяжести обусловливает механическое препят-
ствие суммарному воздушному потоку воздуха, что форми-
рует вентиляционную гипоксию [6]. В свою очередь нали-
чие вентиляционной гипоксии пагубно воздействует на
разные органы и системы развивающегося организма ре-
бенка, особенно на психоневрологическое развитие. Син-
дром обструктивного апноэ/гипопноэ сна (СОАГС) также

является распространенной патологией среди детей разно-
го возраста, но чаще всего встречается у детей дошкольного
и раннего школьного возраста с частотой от 1 до 2% [7]. В
указанном возрасте относительные размеры небных и гло-
точной миндалин в сравнении с дыхательными путями наи-
большие. По данным литературы, было отмечено, что дети с
хроническим аденоидитом (ХА) имеют больше проблем со
сном, чем дети без сопутствующей ЛОР-патологии [8, 9].

По данным ранее проведенного нами пилотного иссле-
дования, отмечено, что в 80% случаев встречается комор-
бидность ХА с ронхопатией, осложненного СОАГС, кото-
рая сопровождается тяжелой степенью транзиторной ноч-
ной гипоксемии более чем у 1/4 детей [10], что может
осложнять или определять течение коморбидных заболе-
ваний ЦНС, включая СТ.

Клинический случай
Родители 10-летней девочки, жительницы Красноярско-

го края, впервые обратились с дочерью к неврологу-эпи-
лептологу в Неврологический центр эпилептологии, ней-
рогенетики и исследования мозга Университетской кли-
ники КрасГМУ им. В.Ф.Войно-Ясенецкого (далее – НЦ
УК) в январе 2016 г. с жалобами на непроизвольные, не-
ритмичные движения мимической мускулатуры в виде
гримасничанья, шмыганья носом, беспокойство, неусид-
чивость, нарастающие в стрессовых ситуациях в школе

D.R.Sidorenko et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 80–83.
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Представление редкого случая коморбидного состояния (синдром обструктивного апноэ/гипопноэ сна – СОАГС/синдром Туретта) у ребенка с аде-
нотонзиллярной гипертрофией 3-й степени на фоне отечно-катарального хронического аденоидита с вялотекущим, рецидивирующим течением.
Данный клинический случай демонстрирует, что наличие аденотонзиллярной патологии, осложненной СОАГС, у детей школьного возраста отяго-
щает течение сопутствующей неврологической патологии, для чего необходимо особое внимание уделять междисциплинарному подходу к веде-
нию данной группы детей.
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Abstract
Presentation of the rare cases of comorbid conditions (OSA – Tourette's syndrome) in a child with adenotonsillar hypertrophy of 3d degree against the backgro-
und of edematous catarrhal chronic adenoiditis with subacute, recurrent course. This case demonstrates that the presence of adenotonsillar pathology compli-
cated by obstructive sleep apnea/hypopnea syndrome (OSAHS) , in school children during the concomitant aggravates of neurological disease, which requires
special attention to be given to an interdisciplinary approach to the management of this group of children.
Key words: children, chronic adenoids, sleep apnea/hypopnea syndrome, interdisciplinary approach.
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или дома, беспокойный сон с ночными страхами, длитель-
ным беспокойством во время сна.

Объективно на момент первичного обращения состоя-
ние ребенка по соматическому статусу удовлетворитель-
ное, сознание ясное, ориентация в месте, времени и собст-
венной личности сохранена, девочка интеллектуально со-
хранна, речевое развитие по возрасту, но девочка говорит
тихо, короткими фразами, при беседе эмоционально ла-
бильна, повышен уровень ситуативной и личностной тре-
вожности, общий фон настроения негрубо угнетен. Кож-
ные покровы чистые, но отмечаются «тени» под глазами.
Носовое дыхание затруднено, насморка нет. Температура
тела в норме. Периферических отеков нет. Избыточная
масса тела с диффузным типом отложения подкожной жи-
ровой клетчатки. Неврологический статус: зрение и слух
сохранены, фотореакции живые (прямая и содружествен-
ная), глазодвигательных нарушений нет, тригеминальные
точки безболезненные, чувствительность на лице сохране-
на, без асимметрии сторон; асимметрии лица в покое и ми-
мической нагрузке нет, но регистрируются моторные тики
в виде зажмуривания, гримасничанья, нарастающие при
волнении ребенка и несколько уменьшающиеся по частоте
возникновения и интенсивности при релаксации и отвле-
кающих маневрах; бульбарных нарушений нет. Мышеч-
ный тонус негрубо диффузно снижен, физиологические
рефлексы умеренные, патологических рефлексов не вы-
явлено, мышечная сила до 5 баллов, без асимметрии сто-
рон. При осмотре визуализируются множественные мо-
торные тики аксиальной мускулатуры и мышц конечно-
стей (пожимание плечами, втягивание головы, передерги-
вание руками). Координаторные пробы выполняет удов-
летворительно. Расстройств чувствительности нет. Ме-
нингеальных признаков нет. Нарушений функции тазовых
органов нет.

Из анамнеза известно, что наследственный анамнез про-
банда отягощен по материнской линии (множественные
моторные тики у родной сестры матери).

Девочка – единственный ребенок в семье от первой же-
ланной и планированной беременности. Родоразрешение
путем кесарева сечения на сроке гестации 41 нед в связи с
нераскрытием шейки матки (со слов мамы). Ребенок ро-
дился с массой тела 3300 г, ростом 53 см. На диспансерном
учете у детского невролога не состояла. Психомоторное и
речевое развитие по возрасту. Постоянно проживает с ро-
дителями, взаимоотношения в семье ровные, родители ак-
тивно участвуют в жизни ребенка. С возраста 3–4 лет (с
момента начала посещения детского сада) девочка страда-
ет ХА, течение заболевания рецидивирующее, вялотеку-
щее, затяжное. Засыпание затруднено – латентность ко сну
увеличена до 1 ч и более. Ночной сон поверхностный, с
микро- и макропробуждениями, утренней сонливостью. 
С возраста 7–8 лет постепенный рост массы тела без повы-
шения аппетита и изменения режима питания. В возрасте
8 лет дебют редких эпизодов простых моторных тиков ми-
мической мускулатуры, которым не придали особого
значения, хотя родители обращались на консультацию к
детскому неврологу в поликлинику по месту жительства.
Нарастание частоты и тяжести моторных тиков к возрасту
9,5 года, возникновение трудностей взаимоотношений со
сверстниками (социализации) и снижение обучаемости в
школе в возрасте 10 лет. Девочка неоднократно осматри-
валась оториноларингологом и неврологом по месту жи-
тельства, проводилась рутинная электроэнцефалография
(ЭЭГ) – неинформативна. В порядке самообращения роди-
телей проведена обзорная магнитно-резонансная томогра-
фия (МРТ) головного мозга в 2015 г., когда выявлена вы-
раженная аденотонзиллярная гипертрофия, но структур-
ных изменений головного мозга не визуализировано. Ра-
диологом в заключительной части описания МРТ даны ре-
комендации о необходимости консультации оторинола-

ринголога, но родители к специалисту повторно не обра-
щались в связи с тем, что во время предыдущих визитов
никаких новых рекомендаций не было дано, а состояние
девочки существенно не улучшалось. Ночной кардиорес-
пираторный мониторинг для исключения СОАГС не про-
водился.

После настоящего осмотра неврологом-эпилептологом
НЦ УК девочка с экспертной целью проконсультирована
оториноларингологом УК для верификации фоновой па-
тологии ЛОР-органов и согласования дальнейшей тактики
ведения ребенка. Жалоб (со слов матери и девочки) опре-
деленного характера на момент осмотра ЛОР-врача не бы-
ло, но при целенаправленном опросе девочка отметила за-
ложенность носа и образование «корочек в носу», особен-
но по утрам, слизистые выделения с прожилками крови
при высмаркивании, трудность засыпания, поверхност-
ный сон с тревожными сновидениями и частыми пробуж-
дениями. Мама ребенка вспомнила о появлении похрапы-
вания у дочери во время ночного сна, необъяснимое повы-
шение массы тела в течение последнего года. Травмы ЛОР-
органов в анамнезе не было. Из перенесенных заболеваний
отмечены острые респираторные инфекции с частотой до
2 раз в месяц без повышения температуры тела и до 3 раз в
год – с повышением температуры, без применения анти-
бактериальной терапии. Сурдологического контроля не
было, субъективный слух в норме. Аллергологический
анамнез не отягощен.

ЛОР-статус. При осмотре ребенок контактен, выполняет
все просьбы. Наружный нос правильной формы. Дыхание
через нос на момент осмотра умеренно затруднено. Слизи-
стая оболочка полости носа розовая, чистая. Умеренное
искривление вправо перегородки носа в хрящевом отделе.
Справа – выраженная зона передненижнего отдела носо-
вой перегородки, капельное кровотечение, истончение
слизистой оболочки. Нижние носовые раковины в физио-
логичном объеме, хорошо анемизируются на 1/3. Про-
екции околоносовых пазух при пальпации безболезненны.
Носослезный канал свободен. Средний носовой ход сво-
бодный. При пальцевом исследовании носоглотки – обту-
рация аденоидной тканью 3-й степени, эластичной конси-
стенции, без гноя и крови на пальце. При торцевой эндо-
скопии – просвет хоан перекрыт на 2/3, визуализирована
подвижность мягкого неба при фонации. Ушные ракови-
ны правильной формы. Наружный слуховой проход спра-
ва и слева – свободен, широкий. Барабанные перепонки
справа и слева – серые, подвижные, опознавательные
пункты четкие. Заушные области интактны. Реакция на
звук живая. Разговорная речь – 6/6 м. Шепотная речь – 
6/6 м. Рот при дыхании закрыт. Язык чистый, влажный.
Слизистая оболочка полости рта – розовая, чистая. Слизи-
стая оболочка задней стенки глотки – розовая, чистая.
Небные миндалины – 1-й степени за счет гипертрофии, за-
стойно гиперемированы, в лакунах без казеозного детрита.
Голос умеренно назализирован. При пальпации гортань
подвижна в физиологическом пределе. При непрямой ла-
рингоскопии: надгортанник правильной формы, розовый.
Истинные голосовые складки серые, симметрично подвиж-
ные. Размер голосовой щели достаточен для самостоятель-
ного дыхания. Грушевидные синусы и подскладочное про-
странство свободны. Зачелюстные, переднешейные, около-
ушные лимфоузлы размером до 7,0×10,0×5,0 мм, плотно -
эластичные, с однородной структурой, подвижные, безбо-
лезненные.

На основании оториноларингологического обследова-
ния верифицирован основной диагноз: ХА, отечно-ката-
ральная форма, вялотекущее течение. Гипертрофия гло-
точной миндалины 3-й степени тяжести. Гипертрофия
небных миндалин 1-й степени тяжести. Искривление но-
совой перегородки. Распространенная гипертрофия подче-
люстных и шейных лимфатических узлов с обеих сторон.

D.R.Sidorenko et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 80–83.



82 CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №2

Хроническая бактериально-вирусная инфекция носоглот-
ки, требующая уточнения степени тяжести. Осложне-
ние: ронхопатия. СОАГС, требующий уточнения тяже-
сти и характера апноэ. Сопутствующий диагноз: СТ
мультифакторного генеза с множественными моторными
тиками, тревожно-фобическим синдромом, вторичной
инсомнией. Выявлен впервые.

Ночной видео-ЭЭГ-мониторинг (март 2016 г.): эпилеп-
тиформной активности не выявлено. Проведена высоко-
польная МРТ головного мозга (март 2016 г.): искривление
носовой перегородки без выраженной асимметрии носо-
вых ходов. Носовые раковины не гипертрофированы.
Правая лобная пазуха не развита, левая лобная пазуха раз-
вита, без гиперплазии слизистой оболочки. Основная, ре-
шетчатая и верхнечелюстные пазухи без признаков гипер-
плазии слизистой оболочки, пневматизация пазух сохра-
нена. Просвет носоглотки сужен – обтурация аденоидной
тканью, на 2/3 перекрывающая просвет; гипертрофия неб-
ных миндалин без выраженных структурных изменений.
Наличие гипертрофии глоточной миндалины 3-й степени,
значительно сужающей просвет носоглотки, коррелирова-
ло с жалобами девочки (рис. 1).

При микробиологическом исследовании со слизистой
оболочки носа выявлен обильный рост моновидовой па-
тогенной микрофлоры Staphylococcus aureus при отсут-

ствии роста грибов рода Candida, с развитием антибиоти-
корезистентности к ампициллину и амоксициллину/кла-
вуланату (Амоксиклаву); со слизистой оболочки зева –
обильный рост моновидовой индигенной микрофлоры
Streptococcus viridans при отсутствии роста грибов рода
Candida и без развития резистентности к антибиотикам и
антимикотикам.

Впервые проведен кардиореспираторный мониторинг
ночного сна (март 2016 г.): регистрировались эпизоды сину-
совой аритмии с минимальной частотой сердечных сокра-
щений (ЧСС) 56 уд/мин, максимальной ЧСС 205 уд/мин,
средняя ЧСС составила 83 уд/мин. Индекс апноэ/гипопноэ
(ИАГ) был повышен до 5,0 в час (норма у детей – до 
1,0 в час). Храп регистрировался в течение всего времени
исследования. Средняя сатурация составила 92%, однако во
время респираторных эпизодов (апноэ и продолжительных
гипопноэ) сатурация транзиторно снижалась до 74%, что
свидетельствовало о выраженной транзиторной ночной ги-
поксемии. Количество дыхательных нарушений за 7 ч мо-
ниторинга ночного сна составило 30, из них: 6 эпизодов об-
структивного апноэ (с максимальной продолжительностью 
до 17 с), 24 эпизода гипопноэ (с максимальной продолжи-
тельностью до 1 мин 20 с). Заключение: ронхопатия, ослож-
ненное течение. Синдром апноэ/гипопноэ сна, умеренно тя-
желое течение с выраженной транзиторной ночной гипок-
семией и синусовой тахикардией во время респираторных
эпизодов (рис. 2).

Для улучшения состояния ребенка проведен курс оксиге-
нотерапии увлажненным кислородом с использованием
кислородного генератора, с параллельными внутривенны-
ми инфузиями раствора мексидола в условиях дневного
стационара, что позволило уменьшить тяжесть вторичной
инсомнии и улучшить общее самочувствие девочки. Одна-
ко с учетом прогредиентного течения заболевания, данных
МРТ и кардиореспираторного мониторинга принято сов -
местное решение невролога и оториноларинголога об 
оперативном лечении ХА в объеме эндоскопической хо-
лодно-плазменной аденотомии под общим обезболивани-
ем по жизненным показаниям, которая выполнена в апре-
ле 2016 г. Послеоперационный период без осложнений. Де-
вочка выписана в удовлетворительном состоянии. Состоя-
ние ребенка значительно улучшилось, нормализовалось
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Рис. 1. МРТ головного мозга в сагиттальной проекции. Гипер-
трофия глоточной миндалины 3-й степени (показано стрелкой).

Рис. 2. Патологический паттерн респираторного мониторинга с пульсоксиметрией с использованием диагностического оборудова-
ния Apnealink (Австралия), проведенного пациентке (зона апноэ продолжительностью до 17 с выделена бирюзовым цветом, зона
гипопноэ продолжительностью до 1 мин – выделена красным).
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носовое дыхание, стал спокойным и освежающим ночной
сон, постепенно улучшилась обучаемость, улучшились
взаимоотношения со сверстниками (как в классе, так и вне
школы), значительно уменьшилась выраженность мотор-
ных тиков без назначения дополнительной медикаментоз-
ной терапии. Через 5 мес после оперативного лечения ре-
бенку проведен плановый осмотр невролога и оторинола-
ринголога в рамках диспансерного наблюдения на базе НЦ
УК. Для оценки степени и характера тяжести СОАГС в ди-
намике проведен кардиореспираторный мониторинг (сен-
тябрь 2016 г.): сон ребенка спокойный, микро- и макропро-
буждений нет; регистрировались эпизоды синусовой арит-
мии с минимальной ЧСС 65 уд/мин, но максимальная ЧСС
не превышала 105 уд/мин по сравнению с таковой в марте
2016 г. (205 уд/мин), средняя ЧСС составила 75 уд/мин про-
тив 83 уд/мин в марте 2016 г. ИАГ нормализовался и соста-
вил 0,9 в час (против 5,0 в час в марте 2016 г.). Храп не реги-
стрировался. Средняя сатурация была высокой (98%), а ми-
нимальная – не ниже 91% (против 74% в марте 2016 г.). Ко-
личество дыхательных нарушений – 7, из них зарегистри-
рован 1 эпизод обструктивного апноэ с максимальной про-
должительностью до 18 с и 1 эпизод центрального апноэ с
максимальной продолжительностью до 18 с (рис. 3).

Таким образом, достигнута выраженная позитивная
клинико-лабораторная динамика у наблюдаемой девочки
как со стороны неврологического, так и со стороны ЛОР-

статуса. Представленное нами наблюдение демонстриру-
ет важность междисциплинарного подхода к ведению де-
тей с СТ и коморбидным состоянием детского возраста –
СОАГС на фоне выраженной аденотонзиллярной гипер-
трофии.

Заключение
Клинический случай демонстрирует, что наличие адено-

тонзиллярной патологии, осложненной СОАГС, у детей
школьного возраста отягощает течение сопутствующей
неврологической патологии, для чего необходимо особое
внимание уделять междисциплинарному подходу к веде-
нию данной группы детей.
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Рис. 3. Диаграмма проведенного кардиореспираторного мони-
торинга в динамике (1-й визит: март 2016 г. – до оперативного
лечения, 2-й визит: сентябрь 2016 г. – после оперативного
лечения).
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Определение
Хроническая ишемия головного мозга (ХИМ) или ее си-

ноним «дисциркуляторная энцефалопатия», составляю-
щая в Международной классификации болезней 10-го пе-
ресмотра целый раздел «Другие цереброваскулярные бо-
лезни» I67 (церебральный атеросклероз I67.2; прогресси-
рующая сосудистая лейкоэнцефалопатия I67.3; гипертен-
зивная энцефалопатия I67.4; другие уточненные пораже-
ния сосудов мозга I67.8; цереброваскулярная болезнь –
ЦВБ неуточненная I67.9), является одним из самых ча-
стых диагнозов в амбулаторно-поликлинической практи-
ке невролога, что само по себе обращает внимание на су-
ществующую проблему гипердиагностики данной пато-
логии.

Термин «дисциркуляторная энцефалопатия» был пред-
ложен в конце 1950-х годов Г.А.Максудовым и Е.В.Шмид-
том для обозначения прогрессирующей диффузной и мел-
коочаговой патологии мозга, обусловленной нарастаю-
щим нарушением его кровоснабжения. В зарубежной ли-
тературе ХИМ или «дисциркуляторная энцефалопатия»
отождествляется в первую очередь с мультиинфарктной
деменцией, болезнью Бинсвангера, сосудистым паркинсо-
низмом [1]. Российскими специалистами эта патология
чаще диагностируется у пациентов старших возрастных
групп с определенным набором так называемых церебро-
васкулярных жалоб, наличием сосудистых факторов риска
(ФР), имеющих клиническую симптоматику «недемент-
ных» когнитивных и иных нарушений, в развитии кото-
рых не было отмечено острого начала.

Наиболее частые жалобы, предъявляемые пациентами,
включают помимо снижения памяти и умственных спо-
собностей повышенную утомляемость, снижение работо-
способности, головные боли, головокружение, шаткость,
неустойчивость при ходьбе, нарушение сна. Понятно, что
представленные жалобы могут быть отражением самых
разных заболеваний и состояний помимо ХИМ, включая
первичные эмоциональные нарушения (тревожные и де-
прессивные расстройства), головные боли напряжения,
периферическую патологию вестибулярного анализатора,
нейродегенеративные заболевания, включая болезнь
Альц геймера, другие неврологические, соматические и
психические заболевания, каждое из которых требует осо-
бого подхода к диагностике и лечению. Кроме того, нали-
чие ЦВБ не исключает развития у пациента другой патоло-
гии, которая определяет клиническую картину заболева-
ния и субъективное состояние пациента. Достаточно часто
декомпенсация в состоянии пациента отмечается в слу-
чаях сочетания цереброваскулярной патологии с дегенера-
тивными, дисметаболическими, гипоксическими процес-
сами на фоне инволюционных изменений, перенесенной
стрессорной ситуации, обострения в течении соматиче-
ского заболевания.

ХИМ, равно как и острое нарушение мозгового крово-
обращения, представляет собой клинический синдром, от-
личающийся от инсульта отсутствием острого дебюта, не-
уклонно прогрессирующим прогредиентным или ступене-
образным течением. Достаточно часто можно наблюдать
сочетание инсульта и ХИМ, при этом каждая из форм отя-
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гощает течение другой, ухудшая прогноз и в ряде случаев
усложняя проведение лечебных мероприятий.

Этиология и патогенез
К ведущим ФР развития ХИМ традиционно относят ар-

териальную гипертензию (АГ), особенно при отсутствии ее
адекватного контроля. При отсутствии АГ в анамнезе при-
чиной развития ХИМ могут быть также наследственная ан-
гиопатия, сенильный артериосклероз, амилоидная ангио-
патия, системные воспалительные заболевания. К причи-
нам развития ХИМ относят атеросклероз, заболевания
сердца с риском эмболии (фибрилляция предсердий, пато-
логия клапанов сердца, ишемическая болезнь сердца –
ИБС), сердечную недостаточность, сахарный диабет (СД),
нередко встречается сочетание данных факторов [2].

Мишенью для воздействия всех перечисленных ФР яв-
ляются структуры головного мозга, в первую очередь наи-
более «уязвимые» в связи с особенностями его ангиоархи-
тектоники и функционирования. Выраженность наруше-
ний мозговой гемодинамики оценивается по изменению
величины и соотношений ряда гемодинамических пара-
метров. В норме перфузия головного мозга осуществляет-
ся за счет притока артериальной крови по 4 магистраль-
ным артериям головы, при этом уровень общей перфузии
мозга достаточно высок. Несмотря на то что масса мозга
составляет всего 2,0–2,5% массы тела, в мозг поступает до
15% крови, циркулирующей в кровеносной системе орга-
низма. Столь высокий уровень перфузии определяется ме-
таболической потребностью мозга и поддерживается при
соответствующем уровне перфузионного давления в ма-
гистральных артериях головы [3].

Одним из основных показателей мозговой перфузии
является уровень мозгового кровотока. Для различных
участков мозга величины минутного кровотока не яв-
ляются постоянными и меняются в широких пределах.
Прежде всего это касается различий между серым и бе-
лым веществом больших полушарий: уровни кровотока
соотносятся как 3,0–3,5:1. Кроме того, процесс ишемии
головного мозга характеризуется изменением таких пока-
зателей мозгового кровотока, как объем крови, циркули-
рующей в сосудах полушарий и его отдельных регионах,
фракция извлечения кислорода из притекающей артери-
альной крови; уровень усвоения (поглощения) кислорода
нейронами и клетками глии; уровень поглощения глюко-
зы. Величины этих показателей для серого вещества при-
близительно в 4 раза превышают таковые для белого,
имеются также различия и между ними в разных структу-
рах серого вещества (кора полушарий мозга и мозжечка,
подкорковые узлы, ядра ствола) [3, 4].

АГ, представляя собой наиболее распространенное и
прогностически неблагоприятное заболевание сердечно-
сосудистой системы, приводит к комплексным полиор-
ганным нарушениям, ремоделированию сосудистой си-
стемы, системным изменениям мелких интрацеребраль-
ных артерий, включая гипертрофию интимы, фибриноид-
ный некроз, облитерирующий гиалиноз и другие измене-
ния, при этом наибольшей реформации подвергаются ар-
терии глубоких отделов больших полушарий. В макси-
мально неблагоприятном положении для кровоснабже-
ния оказываются именно глубинные структуры, такие как
подкорковые узлы, зрительный бугор и перивентрикул-
лярное белое вещество больших полушарий. Также глу-
бинные отделы больших полушарий находятся в зоне
смежного кровоснабжения на границе каротидного и вер-
тебрально-базиллярного бассейнов, что создает дополни-
тельные сложности при условиях изменяющегося крово-
тока. Формируется гипертоническая ангиоэнцефалопатия
с мелкоочаговыми изменениями в виде гипертонических
малых глубинных инфарктов, очагов неполного некроза,
мелких геморрагий, а также диффузного изменения в ви-

де прогрессирующей деструкции белого вещества с разви-
тием спонгиоза [5].

Диффузная патология белого вещества полушарий моз-
га занимает ведущее место в развитии нарушений познава-
тельных функций у больных с цереброваскулярной пато-
логией при АГ, являясь по существу морфологической ос-
новой сосудистой деменции подкоркового типа. Выражен-
ные симптомы нарушения познавательной деятельности и
памяти обнаруживаются при преимущественной локали-
зации изменений в лобных долях мозга, семиовальном
центре, мозолистом теле, поясных извилинах, где прохо-
дят проекционные, комиссуральные и ассоциативные во-
локна. Определенную роль в прогрессировании когнитив-
ных нарушений играет и уменьшение объема мозолистого,
что приводит к частичному разобщению полушарий. В па-
тогенезе нарушений памяти определенное значение имеют
и двусторонние изменения белого вещества гиппокам-
пальных извилин. Понимание особенностей церебрально-
го кровотока и патофизиологии нарушения кровоснабже-
ния, морфологических изменений головного мозга, разви-
вающихся на фоне АГ, дает обоснование клинического фе-
номена «разобщения» связи между корой и подкорковы-
ми структурами. Он является одним из ведущих механиз-
мов, на основе которых формируются клинические про-
явления хронической ишемии головного мозга. Разобще-
ние взаимосвязи лобных долей приводит к нарушению
планирования, когнитивной деятельности, произвольного
адекватного поведения [5].

Морфологической основой хронической ишемии голов-
ного мозга могут быть следующие изменения, сопровож-
дающиеся утратой миелина и уменьшением объема белого
вещества: диффузное поражение белого вещества (лекоа-
реоз); множественные глубинные лакунарные инфаркты;
микроинфаркты; микрокровоизлияния; диффузная цереб-
ральная атрофия. 

В патогенезе хронической ишемии головного мозга не-
маловажную роль играет атеросклеротическое поражение
сосудов мозга. Проявления атеросклеротической ангиопа-
тии имеют свои особенности на каждом структурно-функ-
циональном уровне сосудистой системы мозга. Атероскле-
ротические бляшки локализуются в сосудах 1 и 2-го уров-
ней, к которым относятся магистральные артерии головы
(МАГ) и экстрацеребральные артерии, т.е. артерии основа-
ния мозга, включая интракраниальные отделы МАГ, вил-
лизиев круг большого мозга, сосуды конвекситальной и
медиальной поверхностей полушарий, артерии мозжечка
и ствола мозга. На этих же уровнях при атеростенозе, со-
провождающемся редукцией кровотока, наблюдается ге-
модинамическая структурно-функциональная перестрой-
ка на участках дистальнее уровня стеноза. К 3-му – струк-
турно-функциональному (метаболическому) – уровню от-
носятся сосуды микроциркуляторного русла, обеспечи-
вающие обменные процессы в головном мозге. На этом
уровне атеросклеротическая ангиопатия проявляется в
виде структурной перестройки микрососудов, характер-
ной для тяжелой циркуляторной гипоксии.

Многообразие атеросклеротической ангиопатии скла-
дывается из разнонаправленных процессов, включающих
формирование атеросклеротических бляшек с деструктив-
ными и репаративными изменениями в них, атероаблите-
рапии (закрытие просвета артерии бляшкой), эмболии ма-
териалом распавшейся бляшки, вторичными структурны-
ми измениями сосудов, связанными с гемодинамическими
нарушениями, перекалибровкой. Патогенез поражения го-
ловного мозга при атеросклеротическом поражении мо-
жет быть связан не только с атероаблитерацией, микро-
эмболизацией (артериоартериальной эмболией), но и ги-
поперфузией вещества мозга, особенно в зоне смежного
кровоснабжения при наличии гемодинамического факто-
ра (резкого снижения показателей артериального давле-
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ния – АД, снижения минутного объема кровотока, умень-
шения сердечного выброса, массивной кровопотери).
Свойственное атеросклерозу преимущественное пораже-
ние артериального русла среднего и крупного калибра
приводит к развитию инфарктов, которые могут проте-
кать субклинически и являться находкой при проведении
нейровизуализационного обследования [6].

На сегодняшний день большое внимание в патогенезе
развития ХИМ и ее клинических проявлений, в частности
когнитивных расстройств, уделяется неклапанной фиб-
рилляции предсердий (ФП). По своей медико-социальной
значимости ФП намного опережает другие виды кардиаль-
ных аритмий, что связано с широкой распространен-
ностью данной патологии в популяции. До 10% людей в
популяции в возрасте 80 лет и старше страдают от этой
аритмии, и предполагается, что количество пожилых па-
циентов с ФП вырастет втрое в течение ближайших 20 лет
[7]. ФП считается фактором, сопряженным с когнитивны-
ми нарушениями, как развивающимися вследствие пере-
несенного инсульта, так и не связанными с острым нару-
шением мозгового кровообращения. Многочисленные ис-
следования показали четкую связь между ФП и когнитив-
ными нарушениями [8, 9]. Механизм поражения головно-
го мозга при наличии ФП связывают с «немыми» инфарк-
тами в результате микроэмболии, а также гипоперфузией
вследствие вариабельности пульса, изменений перфузион-
ного давления, приводящих к диффузному поражению бе-
лого вещества [10]. Отмечается факт взаимосвязи некла-
панной ФП с нейродегенеративными процессами. Все
больше данных в мировых источниках встречается о нали-
чии смешанных форм, при которых цереброваскулярная
патология сочетается с изменениями, свойственными бо-
лезни Альцгеймера. У большой части больных с хрониче-
ской ишемией когнитивное снижение сопряжено с присо-
единением деменции альцгеймеровского типа и развитием
смешанной деменции [11].

Дифференциальный диагноз
Диагноз ХИМ основывается на оценке клинической

симптоматики заболевания, наличии острых сосудистых
эпизодов в анамнезе, ФР цереброваскулярного заболева-
ния. Немаловажным этапом является исключение иных
заболеваний и состояний, которые могут вызвать схожую
клиническую картину.

Ядром клинической симптоматики являются когнитив-
ные нарушения, аффективные и поведенческие наруше-
ния, нарушения функции равновесия и ходьбы, вегетатив-
ные расстройства. В течении заболевания по-прежнему
выделяют 3 стадии. Когнитивные нарушения легкой степе-
ни (в основном субъективные неврологические симптомы,
пациент сохраняет бытовую независимость) характери-
зуют как I стадию. На II стадии выявляются умеренные
когнитивные нарушения, может отмечаться очаговая нев-
рологическая симптоматика: лобная (подкорковая) дисба-
зия («апраксия» ходьбы), лисья походка (при которой па-
циент ступни ставит на одну линию, одна перед другой
«след в след»), асимметрия шага, имитирующая атаксию,
постуральная неустойчивость, пирамидный синдром,
псевдобульбарный синдром в виде дизартрии, паркинсо-
низм, мозжечковый синдром. Повседневная активность
может быть ограничена. Для III стадии характерно разви-
тие деменции, выявляется псевдобульбарный синдром в
виде рефлексов орального автоматизма, дизартрии, дис-
фагии, проявления акинезии с повышением мышечного
тонуса по типу ригидности, выраженные изменения по-
ходки. Повседневная активность ограничена за счет ее ба-
зисных видов [1].

Решающее значение в диагностике принадлежит нейро-
визуализационному (рентгеновская компьютерная томо-
графия или магнитно-резонансная томография) и нейро-

психологическому обследованию. При нейровизуализа-
ционном обследовании выявляют одиночные и множе-
ственные малые глубинные (лакунарные) инфаркты; диф-
фузное поражение белого вещества, проявляющееся фено-
меном лейроареоза, особенно в его глубоких субэпенди-
мальных отделах, в первую очередь вокруг передних рогов
боковых желудочков; микрокровоизлияния; диффузный
атрофический процесс; перенесенные территориальные и
водораздельные инфаркты. Отсутствие структурных изме-
нений при нейровизуализационном обследовании ставит
ХИМ под сомнение.

Полученные при нейровизуализации рентгенологиче-
ские данные сопоставляются с результатами нейропсихо-
логического тестирования. Очень важным моментом диаг-
ностики является выявление причинно-следственной свя-
зи между клиническими проявлениями и цереброваску-
лярным заболеванием, отсутствие клинических и инстру-
ментальных признаков, более характерных для других за-
болеваний, которые способны объяснить клиническую
картину.

При нейропсихологическом обследовании признаком
сосудистых когнитивных нарушений является в подав-
ляющем большинстве нарушение управляющих функций
головного мозга, а именно планирование, контроль, при
их снижении в поведении пациента отмечается импуль-
сивность, спонтанность, необдуманность решений и по-
ступков. Как правило, это сочетается с зрительно-про-
странственными и легкими мнестическими расстройства-
ми. На стадии легких когнитивных нарушений ухудшается
концентрация внимания, повышается забывчивость, сни-
жается темп познавательной деятельности, повышается
утомляемость при нагрузке интеллектуальной направлен-
ности. На данной стадии оценка нейропсихологического
статуса только с использованием краткой шкалы оценки
психологического статуса, теста рисования часов или бата-
реи лобной дисфункции может быть недостаточна для вы-
явления достаточно тонких нарушений. Необходимо про-
ведение более глубокого нейропсихологического анализа.

При наличии умеренных когнитивных нарушений изме-
нения выходят за рамки возрастной нормы, но они не ли-
шают пациента независимости в повседневной жизни.
Здесь также наиболее характерны изменения, свойствен-
ные дисфункции передних отделов головного мозга. Лоб-
ный синдром характеризуют у этих больных нарастающее
нарушение активного восприятия, абстрактного мышле-
ния, переключения с одного вида деятельности на другой,
снижения критики. Расстройство активного восприятия
приводит к тому, что больной судит о происходящем во-
круг импульсивно, по случайным признакам, зачастую за-
трудняется дифференцировать из происходящих событий
основные, страдает способность к обобщению, вынесению
заключения. Нарушения памяти обычно незначительные.
Речевые нарушения при отсутствии в анамнезе острых це-
ребральных эпизодов отсутствуют [12]. На этой стадии
возможно использование скрининговых методик, таких
как тест Mini-Cog (проба на запоминание 3 слов и тест ри-
сования часов), MMSE (краткая шкала оценки психиче-
ского статуса), но более информативным методом являет-
ся применение Монреальской шкалы оценки когнитивных
функций (Montreal Cognitive Assessment), которая включа-
ет тесты для оценки управляющих функций, памяти, ори-
ентации, рисования и т.д.

Для III стадии ХИМ характерны проявления сосудистой
деменции. Кроме того, лобный синдром проявляется у
этих пациентов расстройством многих механизмов, кото-
рые участвуют в формировании поведенческих и высших
психических функций. Пациент зависим в повседневной
деятельности. Условно выделяют 2 основных варианта
лобного синдрома: лобный синдром психомоторной рас-
торможенности и апатико-абулический синдром. На этой
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стадии отмечаются значительные сложности при взаимо-
действии врача с пациентами, в первую очередь они ка-
саются сбора анамнестических данных, выполнения вра-
чебных рекомендаций, контроля состояния.

Очень важным дополнительным методом обследования
в диагностике ХИМ у пациентов, имеющих сосудистые
ФР, является ультразвуковое исследование, в частности
дуплексное сканирование МАГ и транскраниальная доп-
плерография, где выявляются изменения скоростных по-
казателей кровотока. Важнейшей диагностической зада-
чей исследования экстра- и интракраниальных артерий
является идентификация патогенетических механизмов
нарушения мозгового кровообращения у данного пациен-
та. Оцениваются проходимость сосуда (наличие
стеноза/окклюзии), геометрия хода сосуда (прямолиней-
ный ход, кинкинг, койлинг), диаметр сосуда, степень по-
движности сосудистой стенки, величина комплекса инти-
ма–медиа, состояние просвета сосудов (наличие и характе-
ристика атеросклеротических бляшек, тромбов). Проведе-
ние дуплексного сканирования и цветного картирования
брахиоцефальных артерий позволяет получить информа-
цию о локализации стеноза, степени поражения артерии,
т.е. определить процент диаметра (площади) стеноза и ге-
модинамическую значимость, а также оценить характер
строения атеросклеротической бляшки (структуру, по-
верхность, распространенность). Все эти факторы имеют
диагностическую ценность, а также позволяют планиро-
вать консервативное или хирургическое лечение.

Сложной представляется дифференциальная диагности-
ка между ХИМ и дегенеративными заболеваниями, в част-
ности болезнью Альцгеймера. Сложности часто возни-
кают на ранних стадиях заболевания, но верная постанов-
ка диагноза имеет принципиальное значение в построении
программы лечения и прогноза для жизни пациента. Де-
бют болезни Альцгеймера чаще всего связан с нарушением
кратковременной памяти, обычно это события текущего
времени суток, текущего дня. Пациент забывает имена
близких, известных людей, названия предметов. Возмож-
но изменение речевой функции уже на ранних стадиях, а
именно подбор слов и непонимание устной речи. Возни-
кают сложности с пониманием смысла прочитанного, на-
рушается письмо, чтение, счет, утрачиваются приобретен-
ные ранее навыки. При нейропсихологическом обследова-
нии у таких пациентов выявляются первичные нарушения
памяти, которые характеризуют амнестический тип ког-
нитивных нарушений. При нейровизуализационном об-
следовании характерным является выявление атрофиче-
ских изменений височных и теменных долей [13].

Достаточно часто в типичной клинической практике
врача-невролога встречаются пациенты, доминирующими
субъективными симптомами в клинической картине кото-
рых являются общая слабость, быстрая утомляемость, го-
ловные боли, несистемное головокружение. Дифференци-
альная диагностика при наличии таких жалоб имеет боль-
шое значение, так как связана с выбором эффективной ле-
чебной тактики.

Таким пациентам не только обязательно проведение
клинического неврологического обследования, но также
оценки соматического статуса, при необходимости кон-
сультации эндокринолога с целью исключения, например,
гипотиреоза, который представляет собой достаточно ши-
роко распространенную патологию (общая слабость, утом-
ляемость, сонливость, нарушение памяти, внимания, по-
вышение массы тела, сухость кожных покровов, ломкость
ногтей и др.), которая при адекватной гормонозамести-
тельной терапии дает полное восстановление нарушенных
функций.

Важной составляющей дифференциального диагноза у
таких пациентов с многочисленными, постоянно меняю-
щимися жалобами на головокружение, слабость, шат-
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кость, неустойчивость при ходьбе является оценка эмо-
ционального статуса, при необходимости консультация
психиатра, психотерапевта. Сами пациенты, как правило,
не акцентируют внимания на снижении уровня настрое-
ния, более того, в случае маскированной (синонимы: сома-
тизированной, ларвированной, алекситимической) де-
прессии даже отрицают угнетение настроения, предъ-
являя жалобы, свидетельствующие о неврологическом за-
болевании, соматическом неблагополучии. Ошибочный
диагноз в подобной ситуации приводит к неверно выбран-
ным терапевтическим решениям и при наличии аффек-
тивных и невротических нарушений усугубляет имеющие-
ся расстройства. Достаточно часто в клинической практи-
ке наблюдается, что проведенный курс метаболической те-
рапии, участие врача в проблемах пациента, программа
дифференциально-диагностического поиска с разнообраз-
ными многочисленными обследованиями переключают
внимание больного и могут даже на какое-то время ниве-
лировать проявления заболевания, однако это лишь вре-
менное «иллюзорное» улучшение, не отражающее истин-
ного состояния; при этом процесс хронифицируется, за-
трудняя восстановление пациента и снижая эффектив-
ность терапии. Как показывают проведенные исследова-
ния, у значительного процента больных с длительно со-
храняющимися вестибуло-атактическими нарушениями,
которые на протяжении длительного времени проходили
без эффекта амбулаторное лечение по поводу ХИМ, веду-
щей причиной имеющихся расстройств были невротиче-
ские и аффективные нарушения [14].

Лечение
Подходы к лечению ХИМ основаны на коррекции

имеющихся ФР развития инсульта и прогрессирования за-
болевания, в первую очередь оценке адекватности контро-
ля причины развития синдрома хронической ишемии.
Безусловно, следует начинать лечение с разъяснения не-
обходимости здорового образа жизни с полным отказом
от курения, злоупотребления алкоголем, разумным повы-
шением физической активности, здоровым питанием,
контролем массы тела, соблюдением диеты. Необходимо
лечение АГ с постоянным контролем показателей, ведени-
ем дневника пациента, 1 раз в 4–6 мес проведение суточно-
го мониторирования АД с целью коррекции дозы гипотен-
зивных препаратов. При наличии дислипидемии лечение
статинами с постоянным контролем показателей печеноч-
ных проб (аланинаминотрансферазы, аспартатаминотран-
сферазы, щелочной фосфатазы, g-глутамилтранспептида-
зы), лечение ИБС, СД, при наличии ФП пожизненный
прием антикоагулянтов (дабигатран, ривароксабан, апик-
сабан). Для пациентов с анамнезом инсульта, транзитор-
ной ишемической атаки без наличия ФП – постоянный
пожизненный прием тромбоцитарных антиагрегантов
(ацетилсалициловая кислота – АСК, клопидогрел, дипири-
дамол медленного высвобождения + АСК).

При наличии стенозирующего процесса магистральных
сосудов головы необходима консультация ангиохирурга с
целью решения вопроса о необходимости хирургического
вмешательства для профилактики инсульта (каротидной
эндартерэктомии, стентирования). При наличии депрес-
сии рекомендуется психотерапия и прием антидепрессан-
тов (по возможности исключая трициклические антиде-
прессанты с имеющимися побочными симптомами бло-
кад, которые могут оказывать негативное действие на ког-
нитивные функции). Целесообразно использование селек-
тивных ингибиторов обратного захвата серотонина
(СИОЗС) или селективных ингибиторов обратного захва-
та серотонина и норадреналина.

С целью компенсации познавательной функции реко-
мендуются когнитивные тренинги, в том числе с использо-
ванием биологической обратной связи по опорной реак-

ции, лечебная физкультура, что является также эффектив-
ным при вестибулярной дисфункции для тренировки ве-
стибулярного аппарата и способности поддерживать рав-
новесие [15]. Для медикаментозной коррекции рекомен-
дуются ингибиторы ацетилхолинестеразы (донепезил, ри-
вастигмин, галантамин), блокаторы глютаминовых рецеп-
торов (мемантин).

При лобной дисбазии, особенно с нарушением инициа-
ции ходьбы и застываниями, используется лечебная гим-
настика с коррекцией шага и снижением риска падений,
назначают препараты амантадина, леводопы, ингибиторов
моноаминоксидазы типа В. При насильственном смехе и
плаче используют антидепрессанты (СИОЗС), препараты
леводопы.

Учитывая патогенез развития нарушений при ХИМ,
связанный с прогрессирующей микроангиопатией, пред-
ставляется целесообразным применение в комплексной
терапии препарата, который, улучшая функции эндотелия
и нейроваскулярного сопряжения, оказывает положитель-
ное влияние, повышая уровень оксида азота, снижая про-
ницаемость гематоэнцефалического барьера, потенциаль-
но влияя на цАМФ- и цГМФ-каскад. К таким препаратам
относится дипиридамол. Препарат дипиридамол относит-
ся к группе вазодилататоров миотропного действия. При
этом данный препарат обладает сосудорасширяющим дей-
ствием, избирательно направленным на мелкие артериаль-
ные приводы – артериолы, в отличие от антагонистов
кальция и нитратов, мишенью которых являются крупное
артериальное русло, магистральные сосуды. Назначение
препарата такого спектра является патогенетически об-
основанным именно при ХИМ, когда сосудорасширяю-
щий эффект обеспечивается двумя различными механиз-
мами действия, основанными на угнетении процесса за-
хвата аденозина и подавлении выработки фосфодиэстера-
зы. При наличии существующего динамического равнове-
сия, наблюдаемого между выбросом аденозина и его об-
ратным захватом, внутриклеточное содержание этого нук-
леозида поддерживается в постоянной концентрации. При
приеме дипиридамола отмечается сдерживание захвата
аденозина тромбоцитами, эритроцитами и клетками эндо-
телия, что приводит к повышению его плазменной кон-
центрации и усилению зависимой от аденозина вазодила-
тации. Более высокие дозы дипиридамола 225–450 мг/сут
оказывают угнетающее действие на агрегацию тромбоци-
тов, обусловленную действием аденозина, тем самым сни-
жая риск развития тромбообразования и улучшая процес-
сы микроциркуляции. Дипиридамол также участвует в
улучшении процессов тканевого дыхания за счет активи-
зации циклаз, повышающих производительность синтеза
цАМФ. Перечисленные эффекты свидетельствуют о пер-
спективности и обоснованности использования дипири-
дамола в комплексной терапии пациентов с ХИМ.
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Т абакокурение является одним из наиболее агрессив-
ных и вредных человеческих пристрастий, приводя-

щих к развитию многочисленных заболеваний. В ряду из-
вестных на сегодняшний день факторов риска (ФР) ин-
сульта табакокурение классифицируется как хорошо доку-
ментированный модифицируемый фактор еще по данным
Фрамингемского исследования [1]. Парадокс заключается
в том, что в современном мире высоких технологий чело-
вечество как никогда много знает о вреде табакокурения,
но при этом распространенность употребления табака
остается практически неизменной на протяжении полуве-
ка [2, 3].

Согласно данным Всемирной организации здравоохра-
нения (ВОЗ) 2012 г. распространенность курения табака в
мире в среднем составляла около 22%. Распространен-
ность среди мужчин (37%) была примерно в 5 раз выше,
чем среди женщин (7%) [4].

Согласно данным исследований, проведенных в США в
разные годы, установили, что курят 20,8–21,2% взрослого
населения страны [5]. Таким образом, примерно один из
пяти взрослых американцев является хроническим ку-
рильщиком, при этом дебют курения, как правило, отме-

чается в подростковом возрасте. Это представляет собой
лишь 3% снижение распространенности курения за по-
следние 10 лет, несмотря на внедрение государственных
профилактических программ. Исследование показало, что
табакокурению привержены 20% старшеклассников аме-
риканских школ. В целом его распространенность достига-
ет своего пика среди населения в возрасте от 18 до 44 лет, а
затем резко снижается в популяции лиц старше 65 лет, что
напрямую связано с развитием заболеваний, им обуслов-
ленных. При этом распространенность курения среди
взрослых мужчин больше, чем среди женщин – 23 и 19%
соответственно. Распространенность среди афроамери-
канцев и кавказцев составляет приблизительно 21%. Сре-
ди латиноамериканцев и азиатов привержены табакокуре-
нию около 50% [6]. В частности, согласно данным эпиде-
миологических исследований, проведенных в Корее, рас-
пространенность табакокурения среди мужчин составляет
48,1% [7].

Социально-экономический статус также является фак-
тором, оказывающим влияние на приверженность куре-
нию. Проведенные исследования показывают, что взрос-
лые, имеющие степень бакалавра или более, с меньшей ве-
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В статье представлен обзор современных данных по поводу распространенности модифицируемого фактора риска инсульта – приверженности
табакокурению, его влияния на частоту развития, тяжесть течения и исход острых нарушений мозгового кровообращения. Приведены данные ис-
следования, включающего результаты лечения 129 больных, поступивших в стационар в остром периоде церебрального инсульта. Показано, что
инсульт у пациентов, приверженных табакокурению, развивался статистически значимо в более молодом возрасте по сравнению с некурящими
пациентами. Отчетливого влияния табакокурения на тяжесть течения развившегося церебрального инсульта по шкале Национального института
здоровья (NIHSS) и восстановление пациентов получено не было. При этом функциональное состояние некурящих пациентов с инсультом по шка-
ле Рэнкина в дебюте было статистически значимо тяжелее, чем приверженных курению, что было обусловлено более старшим возрастом, боль-
шим количеством соматических заболеваний.
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Abstract
The article presents an overview of current data on the prevalence of the modifiable stroke risk factor-adherence to tobacco smoking, its effect on the frequen-
cy of development, the severity of the course and the outcome of acute cerebrovascular accident. The data of the study included the results of treatment of 129
patients admitted to the hospital in the acute period of cerebral stroke. It was shown that the stroke in patients committed to smoking developed statistically sig-
nificantly at a younger age than non-smokers. A distinct effect of smoking on the severity of the progression of cerebral stroke on the scale of the National Insti-
tutes of Health (NIHSS) and recovery of patients was not obtained. At the same time, the functional state of nonsmokers with Rankin's stroke in the debut was
statistically significantly heavier than those committed to smoking, which was due to older age, more somatic diseases.
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роятностью становятся курильщиками по сравнению с ме-
нее образованными лицами. Лица с низким достатком бо-
лее вероятно будут курильщиками, чем взрослые в семьях
со стабильно высоким или средним уровнем доходов. На-
личие медицинской страховки также является фактором,
определяющим отсутствие приверженности курению та-
бака. Таким образом, менее образованные, менее матери-
ально обеспеченные, не имеющие медицинской страховки
граждане, согласно данным анализа, являются более при-
верженными табакокурению [2].

Курение табака является важнейшим ФР развития ин-
сульта. Исследования, проведенные в различных этниче-
ских группах населения, демонстрируют четкую связь
между курением и риском развития инсульта. Курильщи-
ки имеют по крайней мере в 2–4 раза больший риск разви-
тия инсульта по сравнению с некурящими на протяжении
всей жизни или лицами, которые бросили курить более 10
лет назад. В одном из исследований было показано уве-
личение риска до 6-кратной позиции в группе курящих по
сравнению с некурящими [8].

Влияние данного ФР на развитие инсульта настолько
значимо, что даже пассивное курение значительно уве-
личивает частоту развития патологии. В одном из иссле-
дований, проведенных в США, охвативших большую вы-
борку, включающую более 27 тыс. наблюдений, было убе-
дительно показано 1,5-кратное повышение риска разви-
тия 1-го ишемического инсульта (ИИ) у женщин, подвер-
гавшихся до 20 ч или более в неделю воздействию табач-
ного дыма в домашних условиях, по сравнению с теми,
кто испытывал влияние табачного дыма менее 1 ч в неде-
лю [9].

Исследование, проведенное в Новой Зеландии, посвя-
щенное анализу влияния пассивного курения во время ра-
бочего дня, показало, что воздействие «вторичного» табач-
ного дыма стало причиной около 100 предотвратимых
смертей в год от рака легких, ишемической болезни сердца
и инсульта [10].

Вероятные механизмы влияния табакокурения непо-
средственно и при пассивном воздействии табачного ды-
ма обусловлены запуском ряда патологических процес-
сов, связанных с повышением агрегации тромбоцитов,
уровня фибриногена, снижением фибринолитической
активности, снижением уровня липопротеидов холесте-
рина высокой плотности, а также прямым эффектом
влияния токсических соединений. Табачный дым содер-
жит более 4 тыс. различных химических веществ, в том
числе тяжелых металлов, которые способствуют образо-
ванию свободных радикалов, вызывая нарушение функ-
ции эндотелия сосудов и воспаление, в конечном счете
приводя к развитию и ускорению атеросклеротического
процесса, вызывая выраженные изменения в прокоагу-
лянтной системе [11, 12].

Получены данные, свидетельствующие о том, что таба-
кокурение в свою очередь также усугубляет хроническое
воспаление в эндотелиальной стенке сосуда, вызванное ги-
перхолестеринемией, вызывая одновременно изменения в
морфологии эритроцитов, активизируя тромбоцитарное
звено, приводя к клиническим проявлениям тромботиче-
ского состояния у пациента [13]. Учитывая перечисленные
механизмы, табакокурение увеличивает риск развития как
ИИ, так и геморрагического инсульта.

Немаловажное значение для развития инсульта, согласно
данным проведенных исследований, имеет влияние таба-
кокурения на функцию внешнего дыхания (ФВД) с повы-
шением уровня ангиотензина в крови. При проведении об-
следования ФВД у хронических курильщиков отмечаются
изменение объема форсированного выдоха за 1-ю секунду
по сравнению с некурящими, активация ренин-ангиотен-
зин-альдостероновой системы, изменяются уровни натри-
и калиемии, что оказывает влияние на тонус сосудов, при-

водя к повышению артериального давления с формирова-
нием стойкой артериальной гипертензии (АГ) [14–16].

Еще одним механизмом развития инсульта у лиц, при-
верженных табакокурению, является кардиоэмболия. Ку-
рение предрасполагает к развитию фибрилляции предсер-
дий (ФП), и несколько последних моделей прогнозирова-
ния риска развития осложнений, связанных с ФП, вклю-
чают курение в качестве компонента [17, 18]. В свою оче-
редь ФП, по результатам исследований, в том числе Фре-
мингемского, связана с 4–5-кратным увеличением риска
ИИ и в 2 раза – риска смерти [19, 20].

Статус табакокурения идентифицирует пациентов с вы-
соким риском формирования ФП, а также развитием у
этих пациентов неблагоприятных событий, таких как
тромбоэмболические осложнения и потенциально плохой
контроль при лечении антагонистом витамина K [21, 22].
Согласно данным исследования, проведенного в Колум-
бийском университете США, именно кардиоэмболический
подтип ИИ наиболее часто был выявлен у латиноамери-
канцев, которые отличаются, как известно, наибольшей
приверженностью табакокурению по сравнению с афро-
американцами и неиспаноговорящими белыми [23]. Со-
гласно данным другого исследования, в котором проана-
лизированы результаты лечения 7809 пациентов с ФП в
период 2000–2010 гг., активное курение вызывало разви-
тие таких негативных явлений, как кровотечение на фоне
приема антикоагулянтной терапии антагонистами вита-
мина К [24].

Несмотря на повышенный риск развития инсульта при
табакокурении, в литературных источниках отмечается
дискуссия относительно его влияния на функциональный
исход острого ИИ. Большая часть авторов склоняются к
традиционно неблагоприятному влиянию приверженно-
сти табакокурению на исход инсульта [25] или не отме-
чают какого-либо воздействия (так называемое нейтраль-
ное влияние) [26–29].

Но есть публикации, где авторы отмечают положитель-
ное влияние табакокурения на восстановление пациентов
при церебральном инсульте (ЦИ) [30–33]. Предполагается,
что хроническое воздействие никотина может стимулиро-
вать ангиогенез, а также модулировать диаметр протока
сосудов при изменяющихся условиях функционирования
при острой фокальной ишемии мозга, обеспечивая боль-
шую восприимчивость к спонтанной реканализации или
терапевтическому тромболизису. Особое внимание уде-
ляется характеристикам тромба, которые у хронических
курильщиков имеют свои показатели, наиболее благопри-
ятные для тромболизиса. Результаты китайского исследо-
вания у пациентов с инсультом, у которых был проведен
внутривенный тромболизис, отражают взаимосвязь луч-
ших показателей функциональной независимости в ре-
зультате лечения при наличии табакокурения в анамнезе,
если подтип инсульта был некардиоэмболическим, а также
выявляют более низкий риск развития внутричерепного
кровоизлияния и фатальных исходов у пациентов при ате-
ротромботическом подтипе ИИ [34].

В то же время в одном из последних наблюдений, охва-
тивших большую выборку корейских пациентов с инфарк-
том мозга (1117 больных), было убедительно показано от-
сутствие какого-либо положительного влияния табакоку-
рения на течение ЦИ и его исход и в конце острого перио-
да, и через 3 мес [35]. Как показали результаты исследова-
ния, фактор табакокурения был независимо связан с тяже-
лым течением инсульта. Изначально в однофакторном
анализе пациенты с инсультом – хронические курильщики
продемонстрировали хороший функциональный резуль-
тат и значительно меньший показатель смертности в тече-
ние первых 3 мес по сравнению с некурящими пациента-
ми. Однако при проведении более детального многофак-
торного анализа с корректировкой демографических дан-
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ных было отмечено, что пациенты, приверженные табако-
курению, были достоверно моложе, с относительно благо-
приятным соматическим анамнезом. АГ и ФП также до-
стоверно реже наблюдалась у этих больных по сравнению
с группой некурящих пациентов более старшего возраста,
имеющих отягощенный соматический фон. Тем ни менее,
как заключают авторы публикации, необходимо проведе-
ние дополнительных исследований, посвященных анализу
данного вопроса.

Материал и методы
Проведен анализ результатов обследования и лечения

129 пациентов с церебральным инсультом, госпитализиро-
ванных в неврологический стационар в остром периоде.
При сборе анамнестических данных особое внимание уде-
лялось основным ФР развития инсульта. Оценивали ин-
формацию, полученную во время опроса пациента и его
родственников, а также при анализе данных медицинской
документации амбулаторно-поликлинической службы (ам-
булаторных карт формы № 025/у, утвержденных приказом
Минздрава СССР 04.10.80 №1030), дневников пациентов,
результатов обследования больных в условиях стационара.
Анализ включал в себя демографические данные, оценку
сосудистых ФР. Пациент, куривший в течение 1 мес до по-
ступления в стационар, был определен как приверженный
курению. Оценка тяжести инсульта проводилась по шкале
тяжести инсульта Национальных институтов здоровья
США (NIHSS) в баллах, подтип ИИ определяли по шкале
TOAST. Проводилась оценка функционального состояния
пациента по шкале Рэнкина.

Для статистической обработки материала использовали
пакет программы BioStat 2009 Professional 5.8.4. При
сравнении 2 зависимых выборок применялись парный 
2-выборочный t-критерий и непараметрический тест Вил-
коксона. При сравнении 2 независимых выборок использо-
вался непараметрический критерий Манна–Уитни (U-кри-
терий). Нормальность распределения оценивали при по-
мощи критерия д’Агостино–Пирсона. Корреляционный
анализ 2 выборок проводили c использованием коэффици-
ента ранговой корреляции Спирмена. Для всех видов ста-
тистического анализа различия между группами признава-
лись статистически значимыми при допустимой вероятно-
сти ошибки р<0,05.

Результаты и их обсуждение
Среди обследованных нами пациентов с инсультом дан-

ной привычке были привержены более 1/2 – 67 (51,93%) из
129 больных, из них 58 (44,96%) мужчин и только 9 (6,97%)
женщин. Таким образом, табакокурение статистически
значимо чаще наблюдалось у мужчин (p<0,05) и отмеча-
лось более чем в 6 раз чаще, чем среди женщин, что под-

тверждает данные ВОЗ 2014 г., где были представлены по-
хожие результаты (распространенность табакокурения
среди мужчин в 5 раз превышала распространенность сре-
ди женщин) [4].

Как показал проведенный анализ, в основном все муж-
чины с инсультом были привержены курению. Число ку-
рильщиков составляло 58 из 65 (рис. 1).

Курение у женщин было распространено значительно
меньше. Число женщин с инсультом, приверженных куре-
нию, составляло 9 из 64 (рис. 2).

Среди пациентов, приверженных табакокурению, 49
(37,98%) больных с инсультом выкуривали менее 20 сига-
рет в день (41 мужчина – 31,78% и 8 женщин – 6,20%); 18
(13,95%) пациентов выкуривали более 20 сигарет в день
(17 мужчин – 13,18% и 1 женщина – 0,78%). Среди обсле-
дованных больных с инсультом 62 (48,06%) из 129 пациен-
тов не курили (55 женщин – 42,64% и 7 мужчин – 5,43%).
Уровень потребления табака у пациентов с инсультом в за-
висимости от пола представлен на рис. 3.

В ходе работы был проведен анализ зависимости при-
верженности курению пациентов с инсультом от следую-
щих факторов: возраст больных, уровень образования, се-
мейное положение, наличие работы, материальный доход,
наличие в анамнезе острого сосудистого эпизода (инфаркт
миокарда, транзиторная ишемическая атака – ТИА, ин-
сульт).

Возраст
Средний возраст курящих пациентов с инсультом

(n=67) составлял 62,99±1,37 года. Средний возраст пациен-
тов с инсультом, не приверженных курению (n=62), со-
ставлял 70,19±0,99 года (p<0,05). Таким образом, статисти-
чески значимо привержены курению были более молодые
пациенты, что также соответствовало данным ранее про-
веденных исследований [35]. Данная закономерность (при
сравнении группы курящих и некурящих пациентов)
определялась возрастом курящих мужчин с инсультом:
средний возраст мужчин с инсультом, приверженных ку-
рению, составлял 63,26±1,34 года. Средний возраст неку-
рящих мужчин с инсультом составлял 73,29±1,66 года
(р=0,004). Среди женщин табакокурение не имело значи-
тельного распространения, и возрастной зависимости не
было прослежено. Средний возраст курящих женщин с
инсультом составлял 61,22±5,63 года. Средний возраст не-
курящих женщин с инсультом составлял 69,8±1,09 года
(р=0,127).

При этом, как показало проведенное исследование, не
было выявлено взаимосвязи между количеством выкури-
ваемых сигарет в день и возрастом мужчин с инсультом.
Средний возраст мужчин, выкуривающих более 20 сигарет
в день (n=18), составлял 62,28±2,43 года. Средний возраст
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Рис. 1. Приверженность курению мужчин с инсультом. Рис. 2. Приверженность курению женщин с инсультом.
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мужчин, выкуривающих менее 20 сигарет в день (n=49),
составлял 63,24±1,65 года (р=0,58).

Уровень образования
В ходе исследования была проанализирована зависи-

мость приверженности табакокурению от уровня образо-
вания пациентов. Среди приверженных курению больных
с инсультом (n=67): у 14 пациентов было высшее, у 
34 – среднетехническое, у 19 – среднее образование. Среди
пациентов с инсультом, не приверженных курению (n=62): 
у 1 пациента было высшее образование, у 35 – среднетехни-
ческое, у 26 – среднее образование. Таким образом, у 58,06%
(36 больных из 62) среди некурящих было высшее/средне-
техническое образование; у 41,94% (26 больных из 62) было
среднее образование. У 71,64% (48 больных из 67) среди ку-
рящих было высшее/среднетехническое образование; у
28,35% (19 больных из 67) – среднее образование.

Средний балл общего уровня образования (0 баллов –
среднее образование, 1 балл – среднетехническое образо-
вание, 2 балла – высшее образование) у курящих больных
составлял 0,93±0,09; средний балл общего уровня образо-
вания у некурящих больных – 0,59±0,07 (р=0,016).

Таким образом, у пациентов с инсультом, привержен-
ных курению, был статистически значимо более высокий
уровень образования по сравнению с подгруппой некуря-
щих больных с инсультом. По данным литературных ис-
точников, чаще приверженность табакокурению была ха-
рактерна для пациентов с низким уровнем образования по
сравнению с некурящими [2]. Возможно, данные, получен-
ные в нашем исследовании, были обусловлены достоверно
большим количеством пациентов мужского пола в под-
группе курящих и более молодым возрастом больных.

Участие в трудовой деятельности
Среди приверженных курению достоверно больше было

пациентов, которые участвовали в трудовой деятельности
до развития настоящего инсульта (р=0,014). Среди при-
верженных курению работающих пациентов было 31,34%
(21 больной из 67); неработающих – 68,66% (46 больных 
из 67). Среди некурящих работающих было 6,45% (4 боль-
ных из 62); неработающих – 93,55% (58 больных из 62).

Семейное положение
Среди приверженных курению больных с инсультом

статистически значимо больше было пациентов, состоя-
щих в браке (р=0,005). Среди приверженных курению
67,16% (45 больных из 67) состояли в браке; 17,92% 
(12 больных из 67) составляли категорию «холост/разве-
ден»; 14,92% (10 больных из 67) составляли категорию
«вдова/вдовец». Среди некурящих пациентов 38,71% 
(24 больных из 62) состояли в браке; 8,06% (5 больных из

62) составляли категорию «холост/разведен»; 53,23% 
(33 больных из 62) составляли категорию «вдова/вдовец».
Таким образом, среди приверженных курению вне брака
было 32,84% (22 больных из 67) – «вдовец/вдова – хо-
лост/разведен»; среди некурящих больных – 61,29% 
(38 больных из 62) – «вдовец/вдова – холост/разведен».

Уровень материального благосостояния
Уровень материального благосостояния, как показали

результаты исследования, не оказывал статистически
значимого влияния на приверженность курению (р=0,11).
Среди некурящих больных было 96,78% (60 пациентов из
62) с уровнем дохода до 15 тыс. руб. на 1 члена семьи в ме-
сяц; 1,61% (1 пациент из 62) имел доход менее 
5 тыс. руб. в месяц; 1,61% (1 пациент из 62) имел доход бо-
лее 15 тыс. руб. в месяц на 1 члена семьи. Среди курящих па-
циентов было 17,92% (12 больных из 67), имеющих доход
более 15 тыс. руб. в месяц на 1 члена семьи; 82,08% (55 боль-
ных из 67), имеющих доход до 15 тыс. руб. в месяц. Таким
образом, некурящих, имеющих доход менее 15 тыс. руб. в
месяц на 1 члена семьи, было 98,39% (61 больной из 62), ку-
рящих – 82,08% (55 больных из 67).

Анамнез перенесенного острого эпизода ТИА,
инсульта, инфаркта миокарда
Статистически значимое влияние на приверженность

табакокурению по полученным нами данным оказывал пе-
ренесенный ранее острый сосудистый эпизод, а именно
ТИА, инсульт, инфаркт миокарда (р=0,011), что согласу-
ется с данными ранее проведенных исследований, где ука-
зывается, что перенесенный острый эпизод повышает мо-
тивацию больного отказаться от вредного пристрастия
или предостерегает от возможного начала табакокурения
[35]. Среди курящих пациентов 36 (53,73%) из 67 имели в
анамнезе острый сосудистый эпизод: 10 (14,92%) пациен-
тов ранее перенесли инфаркт миокарда, 11 (16,41%) боль-
ных имели в анамнезе ТИА, 15 (22,38%) – ранее перенесли
инсульт. Среди некурящих пациентов 48 (77,41%) из 
62  имели в анамнезе перенесенный острый сосудистый
эпизод: 10 (16,12%) пациентов перенесли инфаркт миокар-
да, 25 (40,33%) имели в анамнезе ТИА, 13 (20,96%) – ранее
перенесли инсульт. Таким образом, острый сосудистый
эпизод в анамнезе имели среди курящих 36 (53,73%) из
67 пациентов, среди некурящих – 48 (77,41% ) из 62.

Таким образом, как показали результаты проведенного
нами исследования, статистически значимыми факторами,
оказывающими влияние на приверженность курению у
обследованных нами пациентов с инсультом, были муж-
ской пол (р<0,05), более молодой возраст (р=0,004) – при-
чем на количество выкуриваемых сигарет в день влияние
возрастного показателя уже не было прослежено (р=0,58),
более высокий уровень образования (р=0,016), состояние в
браке (р=0,005), наличие работы (р=0,014).

Материальный доход пациентов не оказывал статисти-
чески значимого влияния на приверженность табакокуре-
нию (р=0,11).

Фактором, статистически значимо оказывающим влия-
ние на негативное отношение к табакокурению, был пере-
несенный ранее острый сосудистый эпизод – ТИА, ин-
сульт, инфаркт миокарда (р=0,011).

Достоверной разницы, свидетельствующей о влиянии
данного ФР на тяжесть течения развившегося инсульта, по-
лучено не было (р=0,085). У пациентов, приверженных та-
бакокурению (n=67), показатель NIHSS в дебюте инсульта
составлял 11,25±0,52 балла; у некурящих пациентов (n=62)
NIHSS в дебюте инсульта составлял 12,62±0,56 балла.

В ходе проведенного анализа было отмечено, что функ-
циональное состояние пациентов в дебюте инсульта было
статистически значимо хуже в группе некурящих больных
по сравнению с приверженными табакокурению. Среднее
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Рис. 3. Уровень потребления табака у пациентов с инсультом 
в зависимости от пола.
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значение по шкале Рэнкина у курящих пациентов с ин-
сультом составляло 3,52±0,102, среднее значение по шкале
Рэнкина у некурящих больных с инсультом составляло
3,88±0,119 (р=0,036). Полученные данные связаны, веро-
ятно, со статистически значимо более молодым возрастом
пациентов из подгруппы приверженных курению.

Статистически значимой разницы показателей функ-
циональной активности по шкале Рэнкина до и после
лечения в подгруппе пациентов, приверженных курению,
и некурящих получено не было. Разница показателей по
шкале Рэнкина до и после лечения в подгруппе пациентов,
приверженных курению (n=67), составляла 0,51±0,094 бал-
ла, разница показателей по шкале Рэнкина до и после лече-
ния в подгруппе некурящих (n=62) составляла 0,23±0,113
балла (р=0,088).

Достоверной разницы, свидетельствующей о влиянии
данного ФР на исход развившегося инсульта, также полу-
чено не было (p=0,233). Среди приверженных курению
умерших пациентов было 11 (16,41%) из 67, среди не куря-
щих больных умерших было 18 (29,03%) из 62.

Заключение
Результаты проведенного исследования демонстрируют

широкую распространенность табакокурения среди паци-
ентов с инсультом, приверженность вредной привычке
была нами выявлена более чем у 1/2 обследованных, что
согласуется с данными раннее проведенных исследований,
которые свидетельствовали о многократном повышении
риска развития инсульта у лиц, приверженных табакоку-
рению [1, 36].

Инсульт у пациентов, приверженных табакокурению,
развивался статистически значимо в более раннем возрас-
те по сравнению с некурящими.

Полученные результаты отражают значительную про-
блему, связанную с данным ФР. Как показало наше иссле-
дование, табакокурению были привержены в основном
мужчины, более молодого возраста по сравнению с некуря-
щими, с более высоким уровнем образования, состоящие в
браке, имеющие постоянную работу. При этом материаль-
ный доход пациентов не оказывал статистически значимо-
го влияния на приверженность вредной привычке.

По результатам проведенного нами исследования нель-
зя сказать, что это были лица со значительными социаль-
ными проблемами, необразованные, имеющие материаль-
ное неблагополучие. Лишь опыт ранее перенесенного ост-
рого сосудистого эпизода статистически значимо опреде-
лял негативное отношение к курению.

Все это свидетельствует о недостаточной медицинской
грамотности населения в данном вопросе и необходимо-
сти профилактической работы с пациентами [38, 39].
Большинство людей, поддаваясь вредной привычке в под-
ростковом возрасте, копируя поведение взрослых, в
последующем становятся активными курильщиками на
протяжении всей жизни. Даже понимая вред, наносимый
курением, человек в силу зависимости (в первую очередь
психологической) не оставляет курение. И только лишь
весомая причина, например инсульт или инфаркт миокар-
да, заставляет по-новому взглянуть на проблему, по-
является сильнейшая мотивация для его прекращения
[40], в первую очередь из-за страха развития повторного
эпизода, что было подтверждено в нашем исследовании.
Некурящие больные с инсультом достоверно чаще имели в
анамнезе острый сосудистый эпизод по сравнению с ку-
рильщиками.

По результатам анализа мы не получили подтверждения
достоверного отчетливого влияния табакокурения на тя-
жесть течения развившегося ЦИ по шкале Национального
института здоровья (NIHSS). При этом функциональное
состояние некурящих пациентов с инсультом по шкале
Рэнкина в дебюте было статистически значимо тяжелее,

чем приверженных курению. Такие парадоксальные дан-
ные исследователи отмечали и ранее [37]. Тяжесть состоя-
ния могла быть обусловлена большим возрастом и, соот-
ветственно, большим количеством соматических заболе-
ваний, оказывающих влияние на состояние больных с ин-
сультом.

По нашим данным, не было получено статистически
значимого влияния статуса курения на восстановление
пациентов с инсультом. Разница была недостоверна в
обеих подгруппах. Показатели летальности в остром пе-
риоде в обеих подгруппах были также сопоставимы. По-
добные результаты так называемого нейтрального влия-
ния табакокурения на исход инсульта были получены и
ранее, о чем представлены данные в литературных источ-
никах [26–29].

Таким образом, проведенное исследование представляет
еще одну попытку объективно оценить влияние социаль-
но значимого модифицируемого ФР на течение и исход
ЦИ. Учитывая широкую распространенность табакокуре-
ния, противоречивые данные о влиянии на восстановле-
ние пациентов после перенесенного острого церебрально-
го эпизода, необходимо проведение дальнейших исследо-
ваний в данном направлении.
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Введение
Атеросклеротические стенозы являются наиболее ча-

стой формой патологии позвоночных артерий (ПА) и ча-
ще локализуются в устье. Характерным признаком атеро-
стеноза экстракраниальной части ПА является обычно
длительный период преходящих нарушений кровообра-
щения в вертебрально-базилярной системе (ВБС). Клини-
ческая симптоматика складывается из мозжечково-вести-
булярных, зрительных, глазодвигательных, бульбарных, а
также легких чувствительных и двигательных проводни-
ковых нарушений. Преходящие стволовые симптомы от-

мечаются также в периоды восстановления и остаточных
явлений после окклюзии одной из ПА, проявляясь в усло-
виях, способствующих срыву компенсации нарушенного
кровообращения.

На фоне преходящих стволовых нарушений происходит
подострое или, несколько реже, медленно прогрессирую-
щее, а иногда внезапное развитие стойких очаговых симп-
томов. Развитие очаговых симптомов происходит при
этом в условиях недостаточности коллатерального крово-
снабжения ствола, затылочных и височных долей мозга.
Инсультообразное возникновение стойких очаговых нару-

Zh.N.Sermagambetova et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 96–103.

Интервенционные технологии в профилактике
инсульта в вертебрально-базилярной системе
Ж.Н.Сермагамбетова, М.Ю.Максимова, С.И.Скрылев, П.А.Федин, А.Ю.Кощеев, В.Л.Щипакин, И.А.Синицын

ФГБНУ «Научный центр неврологии». 125367, Россия, Москва, Волоколамское ш., д. 80
jane-doctor@mail.ru

За сравнительно короткий период существования интервенционные технологии стали неотъемлемой составляющей ангионеврологии. Транслю-
минальная баллонная ангиопластика (ТБА) со стентированием позвоночных артерий (ПА) является современным эндоваскулярным (малоинвазив-
ным) вмешательством, направленным на улучшение кровоснабжения головного мозга и профилактику инсульта в вертебрально-базилярной си-
стеме (ВБС), с низким риском развития осложнений и длительным клиническим эффектом. В настоящее время доказана эффективность прове-
дения ТБА со стентированием ПА в отношении профилактики инсульта в ВБС наряду с модификацией образа жизни и терапевтическими меро-
приятиями. С расширением применения рентгенэндоваскулярных методов в лечении стенозов ПА в клинической практике все большую значи-
мость приобретает необходимость проведения комплексной клинической оценки эффективности и безопасности хирургического лечения, что
явилось основанием для проведения настоящего исследования. Эффективность стентирований ПА определялась с помощью оценки качества
жизни (КЖ) больных и нейрофизиологического мониторинга. Оценка КЖ является самостоятельным объективным многофакторным показателем
после хирургического лечения. Работа посвящена изучению КЖ 50 пациентов после ТБА со стентированием ПА. В когорте пациентов, включен-
ных в исследование, до стентирования ПА наблюдались низкие показатели КЖ. Через 6 мес после стентирования ПА показатели КЖ пациентов
повышаются в физической и психологической сферах. Мониторинг акустических стволовых вызванных потенциалов (АСВП) – это метод оценки
состояния нейрофизиологических процессов в стволе мозга. Проведено исследование АСВП у 50 пациентов (средний возраст 64±6 лет) с гемоди-
намически значимым атеростенозом экстракраниальной части ПА. При анализе параметров АСВП у пациентов с патологией ВБС, обусловленной
гемодинамически значимым атеростенозом ПА, выявлено изменение АСВП в виде удлинения межпикового интервала I–V и латентного периода V
пика, уменьшения амплитуды I пика. После ТБА со стентированием ПА наблюдалось укорочение латентного периода V пика (по сравнению с пред-
операционным периодом), что свидетельствует об улучшении проводящих функций ствола мозга. Для атеростеноза ПА характерны признаки дис-
функции ствола мозга с преобладанием на понтомезенцефальном уровне. После ТБА со стентированием ПА отмечается улучшение проводящих
функций ствола мозга, что отражает стабилизацию стволовых функций после увеличения регионарного кровотока в ВБС.
Ключевые слова: стентирование позвоночных артерий, качество жизни, нейрофизиологический мониторинг.
Для цитирования: Сермагамбетова Ж.Н., Максимова М.Ю., Скрылев С.И. и др. Интервенционные технологии в профилактике инсульта в вертеб-
рально-базилярной системе. Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 96–103.

Original research
Interventional technоlogy in the prevention of  the stroke in the vertebrobasilar system
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Abstract
In a relatively short period of existence, interventional technology has become an integral component of angioneurology. Transluminal balloon angioplasty with
stenting of vertebral arteries (VA) is an effective endovascular technique for improving сerebral blood flow with a low complication rate and good long-term re-
sults.  Quality of life assessment is an independent objective multiple-factor indicator of surgical treatment efficiency. The present article is devoted to study of li-
fe quality of 50 patients after transluminal balloon angioplasty with stenting of vertebral arteries.  In a cohort of the patients included in research low indicators of
life quality were observed before stenting of vertebral arteries. In 6 months after stenting of vertebral arteries indicators of life quality are raised in physical and
psychological spheres. Monitoring of  brainstem auditory evoked potentials (BAEP) is an additional method of an objective assessment of neurophysiological
processes in brainstem. Patients with hemodynamically significant of extracranial VA stenosis had brainstem auditory evoked potentials abnormalities including
elongation of interpeak intervals I-V and V peak latency, reducing I peak amplitude. After transluminal balloon angioplasty with stenting of VA revealed a shorte-
ning V peak the latenсy (compared to preoperative period), reflecting the improved of the brainstem conductive functions. Atherostenosis of vertebral arteries is
characterized by signs of disfunction of brainstem, predominantly at pontomesencephal level.  After transluminal balloon angioplasty with stenting of VA revea-
led the improved of the brainstem conductive functions.
Key words: stenting of vertebral arteries, quality of life, neurophysiological monitoring.
For citation: Sermagambetova Zh.N., Maksimova M.Yu., Skrylev S.I. et al. Interventional technоlogy in the prevention of  the stroke in the vertebrobasilar 
system. Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 96–103.
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шений наблюдается также в случаях распространения ате-
ростеноза из экстра- в интракраниальную часть ПА или
при возникновении атеростеноза базилярной артерии. На-
рушения кровообращения в ВБС составляют 30% всех на-
рушений мозгового кровообращения (НМК) и 70% тран-
зиторных ишемических атак [1].

Наряду с модификацией образа жизни, использованием
антиагрегантов и статинов стратегическим направлением
профилактики инсульта в ВБС является хирургическое
лечение. Получены убедительные доказательства сниже-
ния риска развития инсульта после восстановления крово-
тока в стенозированном сегменте ПА.

Эндоваскулярное лечение в последние годы стало аль-
тернативой открытым хирургическим вмешательствам, так
как является малоинвазивным видом реконструктивной
операции с низким интра- и послеоперационным риском
развития осложнений и длительным клиническим эффек-
том [2]. Особое место занимает транслюминальная баллон-
ная ангиопластика (ТБА) со стентированием ПА. Этот вид
реконструктивной операции применяется наиболее часто,
и практически всегда удается восстановить кровоток.

ТБА со стентированием ПА – это динамично развиваю-
щееся направление современной ангионеврологии, соче-
тающее широкие возможности лучевой диагностики и
опыт применения малоинвазивного хирургического лече-
ния. Импульсом к развитию этого направления послужила
наряду с совершенствованием инструментальной базы
специализированных лечебных учреждений востребован-
ность в новых, малоинвазивных технологиях [3].

Ранее проведенный анализ результатов стентирования
ПА выявил отсутствие развития в раннем и позднем после-
операционном периоде острых НМК (ОНМК), инфаркта
миокарда, летальных случаев и регресс клинических про-
явлений вертебробазилярной недостаточности [4].

Проспективные рандомизированные исследования (CA-
VATAS, VAST, SSYLVIA) доказали преимущество хирурги-
ческого лечения над медикаментозным в профилактике
инсульта при атеростенозе ПА.

Традиционными методами оценки результатов ТБА со
стентированием ПА являются состояние мозгового крово-
тока, клиническое состояние пациентов, развитие цереб-
роваскулярных и кардиальных осложнений, летальность.

При стентировании устья ПА у большинства пациентов
наблюдается непосредственный клинико-ангиографиче-
ский эффект, заключающийся в устранении стеноза арте-
рии, регрессе клинических проявлений недостаточности
кровообращения в ВБС и снижении риска развития ин-
сульта.

В последние годы появился еще один критерий оценки
эффективности хирургического лечения – качество жизни
(КЖ), который является интегральным показателем обще-
го состояния здоровья, основанным на субъективном вос-
приятии пациентом своего физического, социального и
психического благополучия [5]. В связи с этим изучение
показателей КЖ у пациентов после стентирования ПА яв-
ляется важным и актуальным.

Исследование акустических стволовых вызванных по-
тенциалов (АСВП) нашло применение в клинической
практике при диагностике доклинических стадий вертеб-
робазилярной недостаточности. Наибольшее клиническое
значение имеют такие параметры АСВП, как нестабиль-
ность ответа, удлинение латентного периода и межпико-
вых интервалов.

Цели исследования:
• Оценить КЖ пациентов после ТБА со стентированием

ПА.
• Оценить нейрофизиологическую дисфункцию ствола

мозга у пациентов с гемодинамически значимым ате-
ростенозом ПА с помощью АСВП в разные сроки ТБА
стентированием ПА.

Материалы и методы
Исследование проводилось в отделении сосудистой и эн-

доваскулярной хирургии ФГБНУ «Научный центр невро-
логии». За период с 2014 по 2015 г. ТБА со стентированием
ПА выполнена 50 пациентам с вертебробазилярной недо-
статочностью, обусловленной гемодинамически значимы-
ми стенозами экстракраниальной части ПА. Из них было
40 мужчин (средний возраст 67±8 лет) и 10 женщин (сред-
ний возраст 64±6 лет). В исследование не включались паци-
енты с постоянной формой мерцательной аритмии, посто-
янной электрокардиостимуляцией, декомпенсированной
соматической патологией.

Изучение клинической картины заболевания, определе-
ние показаний к хирургическому лечению осуществлялось
на основании данных анамнеза, исследования соматиче-
ского и неврологического статуса, данных дополнитель-
ных методов исследования, согласно Национальным реко-
мендациям по ведению пациентов с сосудистой артериаль-
ной патологией (Российский согласительный документ,
2012) и международным рекомендациям «Руководящие
принципы по ведению пациентов с заболеваниями сонных
и позвоночных артерий» (T.Brott и соавт., 2011).

Диагностика выраженности структурных изменений
экстра- и интракраниальных артерий основывалась на
данных дуплексного сканирования (Logiq 9 GE, США) и
спиральной компьютерной ангиографии.

Для определения локализации и характера изменений
головного мозга применялись магнитно-резонансная то-
мография – МРТ (Magnetom Symphony 1,5 Тл, Siemens),
включая режим диффузионно-взвешенных изображений,
до операции, в течение 24 ч после операции и в отдален-
ном послеоперационном периоде (через 6 мес).

Диагноз недостаточности кровотока в артериях ВБС ос-
новывался на характерном симптомокомплексе, объеди-
няющем несколько групп клинических симптомов. Это
зрительные и глазодвигательные расстройства, нарушения
статики и координации движений, вестибулярные нару-
шения. Инфаркт в ВБС ранее перенесли 16 пациентов. Все
пациенты обследованы отоневрологом. Патология пери-
ферического участка слухового анализатора была исклю-
чена.

В отдаленном послеоперационном периоде были обсле-
дованы 50 пациентов. Средний срок наблюдения составил
6 мес. У 16 пациентов отмечено уменьшение выраженности
клинических проявлений вертебробазилярной недостаточ-
ности. Лишь в 2 случаях произошло ухудшение состояния в
виде нарастания выраженности кохлеовестибулярных на-
рушений. У 5 (10%) пациентов выявлено нарушение прохо-
димости стента в результате гиперплазии неоинтимы, ко-
торое в 3 случаях имело бессимптомное течение.

Во всех случаях после стентирования отмечены восста-
новление кровотока в стенозированной ПА и регресс нев-
рологических симптомов вертебробазилярной недоста-
точности.

В интра- и послеоперационном периодах случаев
ОНМК, инфаркта миокарда или летального исхода не на-
блюдалось.

Для оценки КЖ пациентов применялась анкета-опрос-
ник SF-36 до и через 6 мес после стентирования ПА.

Анкета-опросник SF-36 состоит из 36 вопросов, сгруп-
пированных в 8 шкал:
1. Физическое функционирование (PF). Низкие показате-

ли по этой шкале свидетельствуют о том, что физиче-
ские возможности пациента значительно снижены.

2. Ролевое физическое функционирование (RP) – влия-
ние физического состояния пациента на повседневную
деятельность. Низкие показатели по этой шкале свиде-
тельствуют о значительных ограничениях в профес-
сиональной деятельности и ведении домашнего хозяй-
ства.
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3. Интенсивность боли (Р). Низкие показатели по этой
шкале свидетельствуют о том, что боль значительно
ограничивает активность пациента.

4. Общее состояние здоровья (GH) – оценка больным со-
стояния своего здоровья в настоящий момент.

5. Жизненная активность (VT). Низкий балл по этой шка-
ле свидетельствует об утомлении пациента, снижении
активности.

6. Социальное функционирование (SF) – социальная ак-
тивность, эмоциональная и физическая способность па-
циента общаться с другими людьми. Низкие показатели
свидетельствуют о значительном ограничении социаль-
ных контактов, снижении уровня общения в связи с
ухудшением физического и эмоционального состояния
пациента.

7. Ролевое эмоциональное функционирование (RE) –
влияние эмоционального состояния пациента на повсе-
дневную деятельность. Низкие показатели по этой шка-
ле свидетельствуют о значительных ограничениях в по-
вседневной деятельности.

8. Психическое здоровье (MH). Низкие показатели по этой
шкале свидетельствуют о депрессивных, тревожных со-
стояниях, психическом неблагополучии.
Результаты выражаются в баллах от 0 до 100 по каждой из

8 шкал. Чем выше балл по SF-36, тем лучше показатель КЖ.
Динамика показателей КЖ по опроснику SF-36 оценива-

лась в соответствии с рекомендациями Комитета экспер-
тов по определению клинической значимости изменений
состояния здоровья у пациентов с сердечно-сосудистой
патологией (табл. 1).

ТБА выполнялась в рентгеноперационной (рис. 1). Под
местной анестезией раствором новокаина проводится
пункция правой общей бедренной артерии и устанавлива-
ется проводник. Далее производится катетеризация аорты.
Внутриартериально вводится гепарин. Выполняются
аортография и селективная ангиография ветвей дуги аорты
(рис. 2, 3). В области атеростеноза ПА устанавливается си-
стема для имплантации стента и раскрывается стент. Далее
производятся замена системы доставки стента на дилата-
ционный баллон и баллонная дилатация (8–10 ат, время
дилатации – от 3 до 6 с).

Технический успех хирургического лечения включает
доставку стента в область атеростеноза и его раскрытие.
Остаточным послеоперационным стенозом ПА считается
стеноз 20% и менее (метод NASCET). Были имплантирова-
ны 62 стента (12 пациентам проводилось стентирование
обеих ПА). Использовались стенты с лекарственным по-
крытием (сиролимусом и такролимусом).

До операции и в послеоперационном периоде все паци-
енты получали двойную антиагрегационную терапию
(ацетилсалициловая кислота в дозе 100 мг/сут в сочетании

с клопидогрелом 75 мг/сут), статины и гипотензивные
препараты.

Исследование было одобрено локальным этическим ко-
митетом ФГБНУ НЦН. До проведения хирургического
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Таблица 1. Клиническая значимость изменений КЖ по SF-36,
версия 2.0

Шкала

Пороги различий клинической значимости 
изменений, баллы

Минимальная
значимость

Средняя
значимость

Сильно выра-
женная значи-

мость

PF 10–15 25–30 35
RP 12,5–25 31,25–37,5 43,75–50
BP 20–40 40 60
GH 15–20 30–35 45
VT 18,75–25 31,25–50 43,75–68,75
SF 25–37,5 37,5–62,5 50–75
RE 16,7–25 33,3 50
MH 15–20 25–30 45

Таблица 2. Динамика показателей КЖ пациентов после ТБА 
со стентированием ПА

Показатели
КЖ

До операции,
Me [25th; 75th]

(n=50) 

Через 6 мес
после опера-
ции, Me [25th;

75th] (n=50)
р

PF 20 [10; 28] 24 [16; 28] 0,001

RP 6 [5; 8] 42 [27; 58] 0,001

Р 7 [5; 8] 6 [4; 7]

GH 18 [10; 22] 19 [12; 23]

VT 15 [10; 21] 16 [12; 22]

SF 7 [5; 9] 7 [5; 9]

RE 5 [4; 6] 39 [25; 50] 0,001

MH 18 [10; 23] 20 [12; 27] 0,001

Рис. 1. Рентгеноперационная установка.

Рис. 2. Рентгенконтрастная ангиография до стентирования
устья ПА.
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лечения от всех больных было получено информирован-
ное согласие. Продолжительность наблюдения за пациен-
тами оставила 6 мес.

Статистический анализ проводился при помощи пакета
SPSS 19.0. Различия между группами считались достовер-
ными при уровне значимости р<0,05.

Результаты
В когорте пациентов, включенных в исследование, до

стентирования ПА наблюдались низкие показатели КЖ
(табл. 2), что обусловлено тяжестью атеросклероза, выра-
женностью эмоционально-личностных нарушений, значи-
тельными ограничениями физической активности.

Показатели КЖ пациентов через 6 мес после стентиро-
вания ПА повышаются в психологической и физической
сферах, что свидетельствует об эффективности этого мето-
да хирургического лечения. Выявленные различия имеют
среднюю клиническую значимость по шкалам ролевого
эмоционального и физического функционирования (RE и
RP) (рис. 4).

ОНМК в ВБС ранее перенесли 16 (32%) пациентов. Па-
циенты, перенесшие НМК в ВБС, имели более низкие по-
казатели КЖ по сравнению с группой пациентов без НМК
в анамнезе (табл. 3).

После стентирования ПА в группе пациентов без НМК
установлены клинически значимые положительные изме-
нения показателей КЖ (RE и RP), что связано с улучшени-
ем мозгового кровообращения (см. табл. 3).
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Таблица 3. Влияние НМК в ВБС на показатели КЖ пациентов после стентирования ПА

Показатели
КЖ

До операции После операции

Пациенты без НМК
(n=34)

Пациенты с НМК
(n=16) p Пациенты без НМК

(n=34)
Пациенты с НМК

(n=16) р

PF 28 [22; 29] 10 [10; 11] 0,001 28 [25; 29] 15 [12; 18] 0,001
RP 7 [6; 8] 4 [4; 5] 0,001 76 [56; 98] 7 [6; 7] 0,001
P 6 [4; 8] 7 [5; 9] 5 [3; 6] 7 [4; 8]
GH 18 [10; 22] 17 [9; 22] 19 [13; 23] 20 [11; 22]
VT 18 [10; 23] 12 [10; 18] 0,001 20 [11; 22] 20 [12; 22]
SF 8 [7; 9] 2 [2; 4] 0,002 8 [7; 9] 5 [4; 6] 0,002
RE 5 [4; 6] 5 [3; 6] 70 [60; 76] 5 [5; 6] 0,001
MH 22 [12; 25] 13 [8; 22] 0,001 23 [15; 27] 17 [12; 24] 0,001

Рис. 3. Рентгенконтрастная ангиография после стентирования
устья ПА.

Рис. 4. Динамика показателей КЖ пациентов после стентиро-
вания ПА.

*показатели общего состояния здоровья (GH), жизненной актив-
ности (VT), психического здоровья (МН), физического функциони-
рования (RP и РF)

До операции
После операции

PF*

RP

Р

GH

VT

SF

RE

MH

25

20

15

10

5
0

Рис. 5. Динамика показателей КЖ пациентов с НМК в анамнезе
после стентирования ПА.
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У больных с НМК (рис. 5) после стентирования ПА от-
мечается увеличение показателей общего состояния здо-
ровья (GH), жизненной активности (VT), психического
здоровья (МН), физического функционирования (RP и
RF). Однако в этой группе больных выявленные различия
не имеют клинической значимости.

В последнее время помимо клинической оценки безопас-
ности и эффективности хирургического вмешательства
внимание исследователей привлекает развитие субклини-
ческих (бессимптомных) нарушений. Реконструктивные
операции на внутренних сонных артериях и ПА связаны с
риском развития бессимптомных инфарктов мозга. Клини-
ческое значение этих инфарктов, в частности влияние их
на КЖ, окончательно не определено. В проведенном иссле-
довании у 9 (18%) пациентов в раннем послеоперационном
периоде при диффузионно-взвешенной МРТ были выявле-

ны инфаркты головного мозга, не сопровождающиеся нев-
рологической симптоматикой. Инфаркты характеризова-
лись малой величиной (от 1 до 18 мм) и локализовались в
полушариях мозжечка. Единичные инфаркты были вы-
явлены у 4 пациентов, множественные – у 5. Множествен-
ные инфаркты локализовались в полушариях мозжечка, в
белом веществе полушарий большого мозга, подкорковых
ядрах.

Отрицательная динамика показателей физического
функционирования (PF) при развитии бессимптомных
инфарктов мозга в раннем послеоперационном периоде не
является клинически значимой. Возникновение бессимп-
томных инфарктов не влияет на динамику показателей
КЖ больных после хирургического лечения (рис. 6).

Несмотря на непосредственные результаты стентирова-
ния (уровень технического успеха в восстановлении кро-
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Таблица 4. Влияние развития АПЦИО на показатели КЖ пациентов в раннем послеоперационном периоде

Показатели КЖ
До операции После операции

n=50 без АПЦИО (n=41) с АПЦИО (n=9) p
PF 22 [10; 28] 24 [18; 2] 18 [124; 28] <<0,001
RP 6 [5; 8] 7 [7; 8] 7 [7; 8] <<0,001
P 7 [5; 8] 5 [3; 7] 7 [5; 8] <<0,001
GH 18 [10; 22] 18 [12; 23] 19 [14; 22] <<0,001
VT 15 [10; 21] 17 [12; 22] 16 [10; 22] <<0,001
SF 7 [5; 9] 8 [6; 9] 5 [4; 7] 0,002
RE 5 [4; 6] 6 [5; 6] 6 [5; 6] <<0,001
MH 18 [10; 23] 21 [13; 27] 18 [10; 26] <<0,001
Примечание. АПЦИО – асимптомные постпроцедуральные церебральные ишемические очаги.

Таблица 5. Влияние развития рестеноза на показатели КЖ пациентов в позднем послеоперационном периоде

Показатели КЖ До операции (n=50)
После операции 

Отдаленный послеоперационный период
без рестеноза (n=45) с рестенозом (n=5) p

PF 22 [10; 28] 25 [17; 28] 17 [14; 24] <<0,001
RP 6 [5; 8] 8 [7; 8] 7 [7; 7] <<0,001
P 7 [5; 8] 5 [4; 7] 3 [2; 7] <<0,001
GH 18 [10; 22] 18 [12; 23] 22 [13; 23] <<0,001
VT 15 [10; 21] 18 [12; 22] 15 [19; 20] <<0,001
SF 7 [5; 9] 7 [5; 9] 5 [4; 7] 0,002
RE 5 [4; 6] 6 [5; 6] 5 [5; 6] <<0,001
MH 18 [10; 23] 20 [12; 27] 22 [10; 25] <<0,001

Рис. 6. Динамика показателей КЖ пациентов при развитии бес-
симптомных инфарктов мозга в раннем послеоперационном
периоде.
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*показатель физического функционирования (PF)

Рис. 7. Динамика показателей КЖ при развитии рестеноза ПА 
в отдаленном послеоперационном периоде.
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вотока составляет 94–100%), частота развития рестеноза
(повторный стеноз 50% и более) в послеоперационном пе-
риоде остается высокой. У 5 (10%) пациентов в отдален-
ном послеоперационном периоде обнаружен повторный
атеростеноз ПА.

По данным разных авторов, частота развития рестеноза
в течение 1-го года после эндоваскулярных вмешательств
значительно варьирует и составляет от 1 до 48% [6].

В проведенном исследовании частота рестеноза ПА со-
ставила 10% (табл. 5). Развитие рестеноза сопровождалось
снижением показателя физического функционирования
(PF), динамика которого не оказывает существенного
влияния на КЖ в отдаленном послеоперационном перио-
де (рис. 7).

Оценка состояния стволовых функций проводилась с
помощью АСВП перед операцией, в раннем и отдаленном
послеоперационном периодах. Исследование выполня-
лось в лаборатории клинической нейрофизиологии
ФГБНУ НЦН на аппаратах Viking IV (Nicolet, США) и
Нейро-МВП («Нейрософт», Россия) (рис. 8). Регистрация
АСВП производилась в соответствии со стандартными
требованиями и рекомендациями В.В.Гнездицкого [6].

АСВП – метод регистрации биоэлектрической активно-
сти слуховой проводящей системы мозга в ответ на звуко-
вые стимулы. Коротколатентные АСВП представляют со-
бой несколько последовательных колебаний, которые на-
зывают компонентами или пиками.

Регистрация АСВП производилась при последователь-
ной стимуляции короткими звуковыми щелчками каждого
уха отдельно. Длительность стимуляции составляла 0,1 мс,
интенсивность – 70 дБ над порогом слышимости, частота

10 Гц, число усреднений – 4000. Активные электроды рас-
полагались на сосцевидных отростках, референтный элек-
трод – на вертексе (Cz), электрод заземления – в области
лба (Fpz).

У здорового человека при достаточной интенсивности
звукового стимула в первые 10 мс определяются 7 компо-
нентов, которые обозначают римскими цифрами. Серия
потенциалов наблюдается при последовательной стимуля-
ции медулло-понтинного и понтомезэнцефалического
участков слухового пути.

Большинство исследователей придерживаются сле-
дующего мнения о происхождении отдельных компо-
нентов АСВП: I пик – ответ дистальной части слухового
нерва; II пик генерируется проксимальной (интракрани-
альной) частью слухового нерва и улитковыми ядрами;
III пик – комплексом верхней оливы; IV и V пики – отве-
ты акустических структур, в частности латеральной пет-
ли, на уровне верхних отделов моста мозга и среднего
мозга; VI и VII генерируются нижними холмиками и ме-
диальным коленчатым телом.

Латентные периоды (время появления после подачи
стимула) I, III, V пиков, амплитуда I, III, V пиков, межпи-
ковые интервалы (для оценки времени проведения на ме-
дулло-понтинном и понтомезэнцефальном участке) I–III,
III–V, I–V анализировались на ипсилатеральной (на сторо-
не атеростеноза ПА) и на контралатеральной стороне.
Значимыми в динамике считали изменения амплитуды
пиков на 20%, латентного периода АСВП на 0,1 мс и более.

У больных с атеростенозом ПА в предоперационном пе-
риоде на ипсилатеральной стороне наблюдались измене-
ния АСВП в виде уменьшения амплитуды I пика, удлине-
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Таблица 6. Амплитуда и латентный период основных пиков АСВП

Показатель Норма До операции (n=50) Ранний послеоперационный
период (n=50)

Отдаленный послеопера-
ционный период (n=50)

Ипсилатеральная сторона
Амплитуда I пика, мкВ 0,28 0,18* (0,005) 0,15* (0,005) 0,16* (0,005)
Латентность I пика, мс 1,7 1,64 1,65 1,62
Амплитуда III пика, мкВ 0,23 0,21 0,20 0,21
Латентность III пика, мс 3,9 3,79* (0,005) 3,76* (0,000) 3,74* (0,000)
Амплитуда V пика, мкВ 0,43 0,38 0,33 0,36
Латентность V пика, мс 5,7 5,8* (0,005) 5,5* (0,005); [0,002] 5,5* (0,005); [0,002]

Контралатеральная сторона
Амплитуда I пика, мкВ 0,28 0,20 0,20 0,20
Латентность I пика, мс 1,7 1,58* (0,003) 1,58* (0,003) 1,55* (0,003)
Амплитуда III пика, мкВ 0,23 0,22 0,22 0,21
Латентность III пика, мс 3,9 3,78 3,68 3,64
Амплитуда V пика, мкВ 0,43 0,43 0,39 0,43
Латентность V пика, мс 5,7 5,75 5,63 5,7

Рис. 8. АСВП: а – до стентирования ПА, б – после стентирования ПА, в – аппарат для регистрации АСВП.  
а б в
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ния латентного периода V пика и укорочения латентного
периода III пика.

Уменьшение амплитуды I пика может быть обусловлено
нарушением функции дистальной части слухового нерва
(рис. 9). Удлинение латентного периода V пика, возможно,
связано с нарушением проведения импульса в области
среднего мозга (рис. 10). Гиперактивность стволовых
структур проявлялась в укорочении латентного периода
III пика.

Выявленные патологические изменения параметров
АСВП рассматриваются как признаки дисфункции слухо-
вой проводящей системы и являются отражением функ-
циональной дезинтеграции ствола мозга у больных с пато-

логией ВБС, обусловленной гемодинамически значимым
стенозом экстракраниальной части ПА. Наиболее выра-
женные нарушения отмечались у пациентов, имеющих
длительный анамнез вертебробазилярной недостаточно-
сти и повторных ОНМК в ВБС.

После операции ТБА со стентированием ПА выявлено
укорочение латентного периода V пика (по сравнению с
предоперационным периодом), что свидетельствует об
улучшении проводящих функций ствола мозга (см. табл. 1,
рис. 4).

Второй тип изменений АСВП в виде слияния II и III или
III и IV пиков, раздвоения пиков, расширения межпико-
вых интервалов встречался в пред- и послеоперационном
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Таблица 7. Межпиковые интервалы АСВП

Показатель Норма До операции 
(n=50)

Ранний послеопера-
ционный период

(n=50)

Отдаленный 
послеоперационный

период (n=50)
Ипсилатеральная сторона

Межпиковый интервал I–III, мс 2,3 2,15* (0,002) 2,11* (0,002) 2,2* (0,005)
Межпиковый интервал III–V, мс 1,9 2,05 1,93 2,02
Межпиковый интервал I–V, мс 4,0 4,2* (0,002) 4,9* (0,000); [0,000] 4,2* (0,002)

Контралатеральная сторона
Межпиковый интервал I–III, мс 2,3 2,14* (0,002) 2,21 2,21
Межпиковый интервал III–V, мс 1,9 2,02 1,9 1,98
Межпиковый интервал I–V, мс 4,0 4,16 4,12 4,19

Рис. 9. Динамика амплитуды основных пиков АСВП: а – контралатеральная сторона; б – ипсилатеральная сторона.

Рис. 10. Динамика латентности основных пиков АСВП: а – ипсилатеральная сторона, б – контралатеральная сторона.

Рис. 11. Динамика межпиковых интервалов АСВП: а – ипсилатеральная сторона, б – контралатеральная сторона.
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периодах и расценивался как признак дисфункции ствола
мозга.

У большинства больных выявлены удлинение межпико-
вого интервала I–V и укорочение межпикового интервала
I–III на ипсилатеральной стороне, что свидетельствует о
нарушении функции слуховых структур на понтомезенце-
фальном участке (рис. 11). У 28 (56%) пациентов наблюда-
лось двустороннее нарушение функции слуховых прово-
дящих путей.

Наиболее выраженное удлинение межпикового интер-
вала I–V отмечено в раннем послеоперационном периоде.
Увеличение межпиковых интервалов без уменьшения ам-
плитуды пиков – часто обратимое явление в послеопера-
ционном периоде, которое наблюдается при дисфункции
ствола мозга [6]. В отдаленном послеоперационном перио-
де показатели межпикового интервала I–V не отличались
от предоперационных показателей.

Заключение
Оценка КЖ является самостоятельным объективным

многофакторным показателем после ТБА со стентирова-
нием ПА. В когорте пациентов, включенных в исследова-
ние, до стентирования ПА наблюдались низкие показатели
КЖ. КЖ пациентов в отдаленном послеоперационном пе-
риоде увеличивается преимущественно за счет физическо-
го и психического компонентов. НМК в анамнезе, разви-
тие бессимптомных инфарктов мозга и рестеноза ПА не
оказывают отрицательного влияния на динамику КЖ в от-
даленном послеоперационном периоде.

При анализе параметров АСВП у пациентов с патологи-
ей ВБС, обусловленной гемодинамически значимым ате-
ростенозом ПА, выявлено нарушение проводящих функ-
ций ствола мозга и слухового анализатора. Патологиче-
ские изменения АСВП в виде удлинения межпикового ин-
тервала I–V и латентного периода V пика на стороне ате-
ростеноза ПА отражают функциональную дезинтеграцию
ствола мозга вследствие структурных изменений и разоб-
щения функциональных связей.

Учитывая, что изменения АСВП у большинства пациен-
тов с гемодинамически значимым атеростенозом ПА
предшествуют прогрессированию клинической картины
вертебробазилярной недостаточности и развитию очаго-
вых изменений мозга при МРТ, может способствовать
возможности прогнозировать эффективность эндоваску-
лярного лечения на основании результатов нейрофизио-
логического исследования.

После ТБА со стентированием ПА наблюдалось стойкое
укорочение латентного периода V пика (по сравнению с

предоперационным периодом), что свидетельствует об
улучшении проводящих функций ствола мозга.
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Хронические сосудистые заболевания головного мозга
(ХСЗГМ) составляют значительную часть церебровас-

кулярной патологии и представляют собой одну из наиболее
актуальных проблем современной неврологии. Поражая
значительное число пожилых людей и значительный про-
цент пациентов старшего работоспособного возраста, эта
группа патологий представляет серьезную угрозу не только
нормальной жизнедеятельности, но и самой жизни больно-
го. Такие состояния всегда требуют пристального внимания
специалистов и применения всего спектра специализиро-
ванных и общеклинических медицинских компетенций для
назначения эффективного и своевременного лечения.

Если дифференцировать острые нарушения мозгового
кровообращения (инсульты и преходящие нарушения
мозгового кровообращения) на современном этапе доста-
точно легко, то диагностика ХЗГМ представляет большие
трудности в связи со сложностью клинической картины,
«размытостью» симптоматики, значительным числом ко-
морбидных больных преимущественно пожилого возрас-
та, множеством других причин. Вот почему постановка
правильного диагноза часто происходит уже на поздних
этапах заболевания.

Вместе с тем ХСЗГМ носят прогрессирующий характер –
это фон, на котором происходит большинство инсультов.
По мере прогрессирования ХСЗГМ приводят к выражен-
ной когнитивной дисфункции.

Прежде чем рассматривать все аспекты ХСЗГМ, необхо-
димо внести некоторую терминологическую ясность.
ХСЗГМ в отечественной литературе известны больше под
термином дисциркуляторная энцефалопатия (ДЭ). В соот-
ветствии с общепринятой классификацией ДЭ относится к
рубрике «Хронические нарушения мозгового кровообра-
щения». Однако на практике разграничения острых и хро-
нических нарушений в патогенезе прогрессирующего со-

судистого поражения мозга не всегда возможно, а с точки
зрения терапии – нецелесообразно. В связи с этим в на-
стоящее время под ДЭ принято понимать синдром хрони-
ческого прогрессирующего поражения головного мозга
сосудистой этиологии, в основе которого могут лежать как
повторные острые нарушения мозгового кровообращения
(с клиникой инсульта или по типу «немого» инфаркта), так
и хроническая недостаточность кровоснабжения головно-
го мозга или их сочетание. Для обозначения данного кли-
нического состояния предлагаются и некоторые другие
термины, например: хроническая ишемия мозга, церебро-
васкулярная болезнь, ишемическая болезнь мозга и т.д.
Однако, по мнению Н.Н.Яхно (2001 г.), термин «дисцирку-
ляторная энцефалопатия» – наиболее удачен, так как он
отражает локализацию поражения (энцефалопатия), его
природу (сосудистая недостаточность) и в то же время же-
стко не связан с конкретным патогенетическим механиз-
мом – только с острой или хронической церебральной
ишемией [1, 2].

В международных классификациях болезней 9 и 10-го
пересмотров (МКБ-9 и МКБ-10) этот термин не упомина-
ется, а среди близких по клинической картине состояний
представлены: церебральный атеросклероз, прогресси-
рующая сосудистая лейкоэнцефалопатия, гипертензивная
энцефалопатия, другие неуточненные поражения сосудов
мозга, в том числе ишемия мозга (хроническая) и церебро-
васкулярная болезнь неуточненная [3].

ДЭ – гетерогенна, что находит свое отражение в этиоло-
гии, клинических, нейровизуализационных и морфологи-
ческих особенностях ее отдельных форм [2, 3].
Можно выделить следующие основные варианты ДЭ:
1. Гипертоническая ДЭ:

1.1. Субкортикальная артериосклеротическая энцефало-
патия (САЭ);
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1.2. Мультиинфарктная гипертоническая энцефалопа-
тия (МИГЭ).

2. Атеросклеротическая ДЭ.
3. Хроническая сосудистая вертебрально-базилярная не-

достаточность (ВБН).
4. Смешанные формы.
5. ДЭ, вызванная другими причинами.

Субкортикальная артериосклеротическая
энцефалопатия

САЭ (синонимы: болезнь Бинсвангера, хроническая
прогрессирующая субкортикальная энцефалопатия, подо-
страя артериосклеротическая энцефалопатия Бинсванге-
ра) – прогрессирующее сосудистое заболевание мозга,
приводящее на конечном этапе к деменции, нарушению
функции ходьбы и тазовым расстройствам и связанное с
прогрессирующим поражением мелких артерий белого
вещества [2, 3].

Основными этиологическими факторами развития САЭ
являются [4]:
• артериальная гипертония (в 95–98% случаев);
• амилоидная ангиопатия;
• CADASIL (cerebral autosomal dominant arteriopathy with

subcortical infarcts and leukoencephalopathy – церебраль-
ная аутосомно-доминантная ангиопатия с субкортикаль-
ными инфарктами и лейкоэнцефалопатией).
Факторами риска развития и прогрессирования, приво-

дящего к деменции САЭ гипертонического генеза (а это
подавляющее большинство случаев САЭ), являются:
• особенности нарушения суточного ритма артериального

давления (АД);
• высокий гематокрит (более 45%);
• повышение уровня фибриногена, агрегации тромбоци-

тов и эритроцитов и вязкости крови.
К особенностям нарушения суточного ритма АД, харак-

терным для САЭ, относятся: недостаточное ночное сниже-
ние АД или ночное повышение АД, а в далеко зашедших
случаях САЭ – резкое снижение ночного АД.

При САЭ, развившейся на фоне амилоидной ангиопа-
тии, наряду с лейкоареозом и множественными мелкими
инфарктами наблюдаются небольшие кровоизлияния.
Мелкие инфаркты и кровоизлияния локализуются не
только в белом веществе и подкорковых узлах, как при
САЭ гипертонического генеза, но и в коре.

Для нейровизуализационной картины САЭ характерны
[5–7]:
• лейкоареоз – снижение плотности белого вещества, чаще

вокруг передних рогов боковых желудочков («шапочки»,
«уши Микки-Мауса»);

• небольшие постинсультные кисты (последствия лакунар-
ных инфарктов, реже мелких кровоизлияний, часто кли-
нически «немых») в области белого вещества полушарий,
подкорковых узлов, зрительного бугра, основания варо-
лиева моста, мозжечка (для амилоидной ангиопатии бо-
лее характерна локализация кист в коре и прилегающем к
коре белом веществе).

• уменьшение периваскулярного белого вещества и расши-
рение желудочковой системы (гидроцефалия).

Характерная клиническая картина САЭ:
• первые признаки заболевания в виде снижения памяти

(первоначально – забывчивость) относятся к периоду
между 55–75 годами жизни;

• в 95–98% случаев заболевание возникает на фоне артери-
альной гипертонии;

• ступенеобразно или постепенно прогрессируют когни-
тивные нарушения, достигающие на конечном этапе сте-
пени деменции;

• прогрессирующее нарастание нарушений ходьбы (лоб-
ная диспраксия ходьбы), на конечном этапе – невозмож-
ность самостоятельного передвижения;

• прогрессирование тазовых нарушений: от периодическо-
го недержания мочи до полного отсутствия контроля за
мочеиспусканием, а затем и дефекацией;

• на фоне прогрессирования когнитивных нарушений у
большинства больных САЭ развиваются очаговые нев-
рологические симптомы: парезы конечностей (обычно
легкие или умеренные, в большинстве случаев полностью
регрессирующие); экстрапирамидные нарушения (чаще
паркинсоноподобный синдром); псевдобульбарный син-
дром.

• по мере прогрессирования заболевания прогрессируют
эмоционально-волевые нарушения: на ранних этапах
астенический, астено-депрессивный и неврозоподобный
синдромы, в дальнейшем развивается апатия, абулия, по-
теря интереса к окружающему, нарастает эмоциональное
оскудение;

• на ранних этапах заболевания больные часто жалуются
на головные боли, головокружение (несистемного харак-
тера), нарушение сна.

Мультиинфарктная гипертоническая
энцефалопатия

МИГЭ отличается от предыдущей формы гипертониче-
ской энцефалопатии САЭ тем, что в морфологической
картине заболевания преобладает мультиинфарктное со-
стояние – развитие множества мелких глубинных лакунар-
ных инфарктов в белом веществе полушарий мозга, под-
корковых узлах, зрительном бугре, основании моста мозга,
мозжечке, реже в других областях мозга [2, 5].

В большинстве случаев гипертонические лакунарные
инфаркты протекают бессимптомно. При МРТ-исследо-
вании обнаруживается в 10 раз больше «немых» лакунар-
ных инфарктов, чем инфарктов с клиническими проявле-
ниями [8]. У больных с множественными клинически «не-
мыми» инфарктами риск развития деменции в течение
последующих 4 лет в 2 раза выше, чем при их отсутствии.
Проспективные исследования показали, что обнаружение
нескольких «немых» инфарктов при МРТ-исследовании
можно считать фактором риска развития в дальнейшем
когнитивных нарушений и повторных инсультов [8].

Клиническая картина МИГЭ представлена когнитивны-
ми нарушениями, которые в отличие от САЭ относитель-
но редко достигают степени деменции, псевдобульбарны-
ми, подкорковыми, мозжечковыми симптомами и так на-
зываемыми «лакунарными» синдромами.

Атеросклеротическая энцефалопатия
Атеросклеротическая энцефалопатия – АЭ (синонимы:

атеросклеротическая ангиоэнцефалопатия, хроническая
сосудистая мозговая недостаточность) характеризуется, по
определению Н.В.Верещагина и соавт. (1997 г.), комплек-
сом диффузных и очаговых изменений головного мозга
ишемического характера, обусловленных атеросклерозом
сосудов (прежде всего атеросклеротическими стенозами и
окклюзиями магистральных артерий головы). Наряду с
«чистой» АЭ часто встречаются смешанные формы, когда
ДЭ развивается на фоне распространенного атеросклероза
и артериальной гипертонии.
Морфологическую основу АЭ составляют:
• гранулярная атрофия коры (ганглиозноклеточные выпа-

дения и мелкие поверхностные инфаркты);
• множественные атеросклеротические малые глубинные

(лакунарные) инфаркты различного генеза.
При АЭ с преобладанием хронической сосудистой недо-

статочности в корковых областях, кровоснабжаемых внут-
ренней сонной артерией, основу клинической симптома-
тики составляют:
• прогрессирующие нарушения когнитивных функций

(снижение памяти, внимания, интеллекта), относительно
редко достигающие степени деменции;
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• эмоционально-волевые нарушения: от раздражительно-
сти, колебания настроения, утомляемости на ранних эта-
пах до апатии и аспонтанности в развернутой стадии за-
болевания;

• умеренные и легкие «очаговые» расстройства высших
корковых функций (элементы амнестической и динами-
ческой афазии, элементы аграфии, акалькулии, алексии).

Вертебрально-базилярная недостаточность
Термин ВБН (синонимы: недостаточность кровообра-

щения в вертебрально-базиллярной системе; дисциркуля-
ция в вертебрально-базилярной системе) широко внедрен
в практику неврологии.

По определению экспертов Всемирной организации
здравоохранения ВБН – это «обратимые нарушения функ-
ций мозга, вызванные уменьшением кровоснабжения
областей, питаемых позвоночной и основной артериями».

Хотя симптомы, возникшие на фоне ВБН, обычно не ис-
чезают в течение 24 ч (как это бывает при преходящих на-
рушениях мозгового кровообращения), а длятся в течение
нескольких дней, а иногда и недель, и месяцев, ВБН со-
гласно международной классификации отнесена не к ин-
сульту, а к «преходящим транзиторным церебральным
ишемическим приступам (атакам) и родственным синдро-
мам (МКБ-10: G-45.0) [10].
Основные причины развития ВБН [10]:
• атеросклероз, вызывающий стеноз или полную окклю-

зию одной из позвоночных артерий;
• артериальная гипертония, при которой часто возникают

перегибы позвоночной артерии;
• диссекция (расслоение) позвоночной артерии, иногда

травматического генеза («хлыстовая» травма);
• аномалия развития артерий вертебрально-базилярной

системы (ВБС) в сочетании с другими неблагоприятны-
ми факторами, ухудшающими состояние мозгового кро-
вообращения;

• сдавление позвоночной артерии (чаще всего остеофитом
во время ее прохождения в костном канале шейного от-
дела позвоночника);

• при подключичном стил-синдроме;
• при выраженных нарушениях общей гемодинамики.
Наиболее часто встречающийся симптомокомплекс пора-
жения ВБС (более чем у 80% больных с ВБН) включает:
• вестибулярные нарушения (головокружение);
• расстройства статики и (реже) координации (периодиче-

ски неустойчивость при ходьбе и стоянии, пошатывание
при ходьбе);

• зрительные (ощущение затуманивания зрения) и глазо-
двигательные (двоение) нарушения.
Предположительный диагноз ВБН можно ставить при

наличии не менее 2 из упомянутых выше симптомов [10].
Из других нарушений, реже встречающихся при ВБН,

следует упомянуть следующие:
• снижение памяти на текущие события;
• головные боли, обычно затылочные;
• приступы дезориентации;
• слабость и повышенная утомляемость, нарушение ритма

сна;
• приступы внезапного падения без потери сознания

(«дроп-атаки»);
• кохлеовестибулярный синдром.

ЧСЗГМ другого происхождения
1. ХСЗГМ при антифосфолипидном синдроме (АФС) обо-

значает клинико-лабораторный симптомокомплекс, ха-
рактеризующийся следующим сочетанием [11]:

• выработкой патогенетически значимых антител к фос-
фолипидам;

• венозными и артериальными тромбозами различной ло-
кализации;

• невынашиванием беременности (спонтанные аборты,
выкидыши, внутриутробная гибель плода);

• тромбоцитопенией.
Основным неврологическим проявлением АФС являются:
• повторные преходящие нарушения мозгового кровооб-

ращения;
• повторные ишемические инсульты;
• сосудистая энцефалопатия.
Классификация АФС [11]:
• первичный АФС – АФС, развивающийся у больных, у ко-

торых не имеется каких-либо известных аутоиммунных
заболеваний. К первичному АФС относится и синдром
Снеддона, для которого характерно сочетание церебро-
васкулярной патологии с изменениями кожи в виде вет-
вящегося ливедо.

• к вторичному АФС относятся те случаи АФС, которые
развиваются на фоне известных аутоиммунных заболева-
ний. Чаще всего это системная красная волчанка (СКВ),
реже – ревматоидные артриты, болезнь Шегрена, некото-
рые онкологические заболевания.
Наряду с нарушением высших функций у больных с эн-

цефалопатией при АФС наблюдаются умеренные и легкие
гемипарезы и чувствительные нарушения.

Хотя у большинства больных нарушения когнитивных
функций носит медленно прогрессирующий характер, у
части больных оно сочетается с периодическим внезап-
ным ухудшением, что связано с развитием инфарктов в
функционально значимых зонах мозга.
2. ХСЗГМ при васкулитах.

Наиболее часто ХСЗГМ (ДЭ) развиваются при васкули-
тах, относящихся к классу ревматических заболеваний:
при СКВ, системной склеродермии, некоторых системных
васкулитах (узелковый полиартериит, болезнь Такаясу 
и т.д.) [2].

Главной причиной поражения центральной нервной си-
стемы (ЦНС) являются васкулопатии (65%) и васкулиты.
Наряду с симптомами сосудистого поражения головного
мозга при СКВ наблюдаются синдромы непосредственно-
го аутоиммунного повреждения мозговой ткани: эпипри-
падки (17–50% всех случаев СКВ), малая хорея, миелит.
При СКВ встречается и поражение периферической нерв-
ной системы (нейропатии).

С увеличением длительности заболевания отмечается
увеличение выраженности ДЭ, проявляющееся на началь-
ных стадиях заболевания астеническим, цефалгическим и
вестибуло-мозжечковым синдромами, в дальнейшем – на-
растанием когнитивных нарушений.

Редкие и недостаточно изученные причины развития
болезни мелких сосудов, приводящие к поражению белого
вещества головного мозга [12]:
• повышенное потребление соли, не приводящее непо-

средственно к повышению АД, но вызывающее эндоте-
лиальную дисфункцию [13];

• хроническое воспаление, приводящее к поражению эн-
дотелия сосудов [14] – хламидийная пневмония, хрони-
ческие воспалительные заболевания полости рта [15, 16];

• повышение проницаемости гематоэнцефалического
барьера [17, 18].

3. Особую группу ХСЗГМ составляют так называемые сме-
шанные (сосудисто-атрофические) деменции (в доде-
ментной стадии диагностируется как умеренные когни-
тивные расстройства смешанного сосудисто-атрофиче-
ского генеза), сочетающие черты сосудистой энцефало-
патии и болезни Альцгеймера [19, 20]. У больных со сме-
шанной энцефалопатией при нейровизуализационном
обследовании наблюдается уменьшение объема серого
вещества в височных или лобных долях головного мозга
наряду с характерными для ДЭ лейкоареозом и лакунар-
ными инфарктами в белом веществе головного мозга
[19].
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Алгоритм диагностики
В клинической практике часто наблюдается как гиперди-

агностика, так и недостаточная диагностика ХСЗГМ (ДЭ).
Для постановки правильного диагноза необходимо наряду
с получением подробных анамнестических сведений, тща-
тельным исследованием неврологического статуса и состоя-
ния внутренних органов (прежде всего состояния сердечно-
сосудистой системы) проведение ряда параклинических ме-
тодов исследования, среди которых ведущими являются
нейровизуализационные, нейропсихологические методы и
методы исследования сосудов, кровоснабжающих мозг.

Наиболее целесообразны следующие дополнительные
методы обследования:
• нейропсихологическое исследование с обращением особо-

го внимания на состояние памяти, внимания и интеллекта;
• компьютерная томография или магнитно-резонансная

томография головного мозга;
• ультразвуковые методы исследования сосудов, крово-

снабжающих мозг: общей и внутренней сонной артерий,
подключичной и позвоночной артерий и главных внут-
римозговых артерий (передней, средней и задней мозго-
вых, основной артерии), а при необходимости – рентге-
но-контрастная церебральная ангиография или магнит-
но-резонансная ангиография;

• электрокардиография и измерение АД в динамике, при
необходимости эхокардиография, холтеровское монито-
рирование, суточный мониторинг АД;

• исследование реологических свойств крови и системы ге-
мостаза;

• исследование липидного (липидограмма) и углеводного
(содержание глюкозы в крови) обмена;

• нейроофтальмологическое, а при необходимости (подо-
зрение на ВБН) и отоневрологическое обследование.
При отсутствии нейропсихолога любой невролог может

провести несложное тестирование состояния когнитивных
функций с помощью теста «Мини-исследование когнитив-
ного состояния» (MMSE) или Монреальской шкалы оцен-
ки когнитивных функций (МоСА). Шкала является доста-
точно надежным инструментом для первичного скрининга
когнитивных нарушений, в том числе деменций. Тест так-
же используют для оценки изменений, произошедших при
развитии болезни либо под воздействием терапии.

При подозрении на АФС исследуется содержание в кро-
ви антител к фосфолипидам (к кардиолипину и другим),
содержание волчаночного антикоагулянта.

Алгоритм лечения
Лечение ХСЗГМ включает:
• профилактику прогрессирования заболевания и развития

инсультов с учетом этиологии ХСЗГМ (артериальная ги-
пертония и/или атеросклероз) и дополнительных факто-
ров риска (курение, сахарный диабет, метаболический
синдром, заболевания сердца, хронические стрессы, нару-
шение реологических свойств крови и др.);

• антиоксидантную, нейропротективную и вазоактивную
терапию для улучшения мозгового кровообращения и
функционального состояния мозга;

• лечение отдельных синдромов заболевания;
• санаторно-курортное лечение на ранних стадиях заболе-

вания.
Необходимыми условиями лечебно-профилактических

мероприятий при ХСЗГМ являются:
• раннее начало – при первых признаках заболевания, луч-

ше уже на I стадии болезни, для чего требуется своевре-
менная диагностика;

• непрерывность и систематичность лечения, которые мо-
жет обеспечить обязательная диспансеризация этого кон-
тингента больных;

• комплексность лечения с учетом этиологии и патогенеза,
факторов риска, особенностей клинического течения.



Доказана роль оксидантного стресса в повреждении ве-
щества мозга при сосудистых заболеваниях головного
мозга, связанных с нарастающим накоплением в условиях
ишемии недоокисленных форм кислорода, обладающих
токсическим действием по отношению к мембранам ней-
ронов. Для уменьшения выраженности оксидантного
стресса с успехом используется отечественный препарат
этилметилгидроксипиридина сукцинат (Мексидол).

Учитывая патогенез развития острой и хронической це-
реброваскулярной патологии, коррекция оксидантного
стресса является обязательным патогенетическим компо-
нентом терапии, а энергокорригирующая и антиоксидант-
ная терапия является «базовой», на фоне которой раскры-
ваются эффекты других препаратов ноотропного дей-
ствия.

В настоящее время в терапии ХСЗГМ используется Мек-
сидол в дозировке 250–500 мг/сут (5–10 мл) на 1–2 приема,
внутривенно или внутримышечно в течение 10–14 дней с
последующим переходом на таблетированную форму по
125–250 мг (1–2 таблетки) 2–3 раза в сутки продолжитель-
ностью до 3 мес. Данные курсы рекомендуется проводить
не менее 2 раз в месяц.

Когнитивные нарушения составляют основное ядро
клинической симптоматики большинства форм ХСЗГМ.
Для улучшения когнитивных функций традиционно при-
меняют пирацетам (Ноотропил) и Церебролизин.

Церебролизин доказал свою высокую эффективность в
ряде международных плацебо-контролируемых исследо-
ваний. Церебролизин назначают в виде внутримышеч-
ных инъекций (по 5 мл ежедневно в течение 30 дней)
или внутривенных капельных вливаний по 10–20–30 мл
(в зависимости от тяжести энцефалопатии) на физра-
створе (150–200 мл) ежедневно (курс 20–30 вливаний).
Курс Церебролизина целесообразно повторять 2–3 раза 
в год.

Для уменьшения выраженности когнитивных рас-
стройств при ХСЗГМ применяются: цитиколин, холина
альфосцерат (Глиатилин, Церепро), мемантин (Ноодже-
рон), ингибиторы ацетилхолинэстеразы – галантамин (Ре-
минил), ривастигмин (Экселон).

При лечении хронических форм сосудистой патологии
мозга традиционно используются различные вазоактив-
ные средства, основной целью которых является улучше-
ние состояния кровообращения в ишемизированных зо-
нах мозга, что находит свое отражение в виде улучшения
когнитивного статуса, уменьшения головокружения и го-
ловной боли. Наиболее эффективны при ХСЗГМ с точки
зрения доказательной медицины такие препараты как
винпоцетин, вазобрал.

Жалобы на головокружение, нарушение равновесия,
шаткость походки часто встречаются у больных ХСЗГМ,
особенно при вертебрально-базилярной недостаточности.

Средства, подавляющие возбудимость вестибулярных
центров:
• бетагистин (Бетасерк) – применяется в дозе 24 мг 2 раза в

день в течение 1–3 мес;
• вегетотропные средства (Белласпон, Беллатаминал, Бел-

лоид) по 1–2 таблетке 3 раза в день, курс лечения 1 мес;
• Вазобрал – по 1/2–1 таблетке 2 раза в день в течение 2–3 мес;
• Инстенон – по 1 таблетке 2–3 раза в день в течение 1 мес.

Основной проблемой ХСЗГМ является гиперактивный
мочевой пузырь (гиперрефлексия детрузора), приводя-
щий к учащению мочеиспускания (более 8 раз в сутки),
императивные (часто неконтролируемые) позывы, никту-
рия. При учащенном мочеиспускании принимают различ-
ные антимускариновые препараты. Средствами выбора
являются:
• толтеродин (Детрузитол) – по 2 мг 2 раза в день;
• троспия хлорид (Спазмекс) – по 5–10 мг 2–3 раза в день;
• оксибутинин (Дриптан) – по 5 мг 2–3 раза в день.
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Противопоказанием к приему антимускариновых пре-
паратов являются: задержка мочи при аденоме предста-
тельной железы, закрытоугольная глаукома, миастения,
тахиаритмия, механический стеноз желудочно-кишечного
тракта.

Реабилитация пациентов с ХСЗГМ представляет собой
комплекс мероприятий, направленных на восстановление
(полное или частичное) нарушенных функций, на психи-
ческую или социальную реадаптацию больного.

Реабилитация включает диетотерапию, умеренные фи-
зические нагрузки, санаторно-курортное лечение.

В связи с прогрессирующим характером ХСЗГМ реаби-
литационные курсы необходимо периодически повторять
(частота и длительность повторных курсов определяется
состоянием больного) в условиях реабилитационного ста-
ционара (при его отсутствии в условиях неврологического
стационара), санатория (желательно реабилитационного)
и/или амбулаторно.
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П роблема боли из-за большой ее распространенности,
многообразия форм, социальной значимости являет-

ся настолько важной, что во многих странах для лечения
больных с острыми и хроническими болевыми синдрома-
ми созданы специализированные противоболевые центры
и клиники.

Группа экспертов Международной ассоциации по изуче-
нию боли выработала следующее определение (1994 г.):
«Боль – это неприятное сенсорное и эмоциональное пе-
реживание, связанное с действительным или возмож-
ным повреждением тканей или описываемое в терминах
такого повреждения». Это определение свидетельствует о
том, что боль может возникать не только при поврежде-
нии ткани, но и в условиях риска повреждения ткани и да-
же при отсутствии какого-либо повреждения. В последнем
случае определяющими в возникновении ощущения боли
являются изменения в функционировании систем, осу-
ществляющих регуляцию болевой чувствительности, спо-
собные в значительной степени повлиять на восприятие
человека.

Ощущение интенсивности, длительности и качества бо-
ли зависит не только от места, степени и характера по-
вреждения, но и от условий или обстоятельств, при кото-
рых произошло повреждение, от психологического со-
стояния человека. На индивидуальное восприятие боли
влияют пол, возраст, социальные и культурологические
факторы, этнические особенности. В рамках «биопсихосо-
циальной модели» боль рассматривается как результат ди-
намического взаимодействия биологических, психологи-
ческих, социальных и других факторов. Итогом такого
взаимодействия будут индивидуальный характер болевого
ощущения, форма реагирования пациента на боль и свя-

занные с этим поведенческие особенности. В соответствии
с этой моделью сложные формы поведения и даже про-
стые физиологические реакции меняются в зависимости
от индивидуальных (биологических и психологических) и
средовых факторов. Персональная позиция и убеждения
больного, его индивидуальные стратегии преодоления
трудностей, а также его отношение к проводимому лече-
нию влияют и на интенсивность боли, и на эффективность
проводимой терапии.

В конце ХХ в. исследователями был совершен значитель-
ный прорыв в изучении механизмов боли. Получены экс-
периментальные данные о роли свободных нервных окон-
чаний в восприятии повреждающих стимулов, выявлена
четкая связь между функцией афферентных А-дельта- и 
С-волокон и ощущениями боли у человека, прослежены
основные восходящие пути и нервные структуры спинного
и головного мозга, осуществляющие передачу, обработку и
восприятие болевой информации. Болевое ощущение яв-
ляется следствием активации ноцицептивной системы (от
лат. nocere – повреждать и cepere – воспринимать). Опреде-
лены нейрохимические компоненты ноцицептивной си-
стемы. Продемонстрирована важная роль психологиче-
ских факторов в оценке боли и реакции на нее.

В настоящее время с помощью неивазивных функцио-
нальных методов нейровизуализации доказано вовлече-
ние в анализ ноцицептивной информации первичной и
вторичной соматосенсорных областей коры больших по-
лушарий, передней части поясной извилины, островка,
префронтальной коры, таламуса. Реже отмечалась актива-
ция первичной и вторичной области моторной коры, зад-
ней области теменной коры, поясной извилины, базаль-
ных ганглиев, гипоталамуса, миндалины, парабрахиаль-
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Abstract
Presents data on the role of neurobiological, psychological and social factors in the pathogenesis of chronic pain. Chronic pain is considered not as a symptom
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ных ядер и околоводопроводного серого вещества, моз-
жечка. Нельзя не обратить внимания на то, что в нейро-
нальную сеть, активируемую при болевых стимулах, во-
влечены не только проекционные соматосенсорные обла-
сти коры больших полушарий, но и структуры головного
мозга, участвующие в реализации когнитивных функций,
мотиваций, эмоций, движений, регуляции сна–бодрство-
вания, вегетативных функций.

Представленные данные свидетельствуют о том, что
формирование многокомпонентного болевого ощущения
обеспечивается сложноорганизованной ноцицептивной
системой, включающей в себя сеть периферических ноци-
цепторов и ноцицептивных нейронов, расположенных во
многих структурах центральной нервной системы (ЦНС).
Современные представления о многоуровневой иерархи-
чески организованной ноцицептивной системе отвергают
бытовавшее ранее мнение о некоем «болевом центре» как
отдельно локализованной в головном мозге морфологиче-
ской структуре [2].

Активация периферических терминалей ноцицепторов
в условиях повреждения тканей осуществляется химиче-
скими веществами (альгогенами) при помощи рецептор -
опосредованного механизма.

Тканевые альгогены выделяются во внеклеточную среду
при повреждении мембран тучных клеток (гистамин),
тромбоцитов (серотонин, аденозинтрифосфатаза), ней-
трофилов (лейкотриены), макрофагов (интерлейкин-1,
фактор некроза опухоли), эндотелия (интерлейкин-1, фак-
тор некроза опухоли, эндотелины, простагландины, оксид
азота).

В другую группу входят альгогены плазмы крови (бради-
кинин, каллидин), которые, выделяясь из крови в ткани,
взаимодействуют с ноцицепторами локально в области
повреждения.

Третью группу составляют альгогены, выделяющиеся из
периферических окончаний С-ноцицепторов (субстанция P,
нейрокинин А, кокальцигенин).

Ноцицепторы могут быть активированы не только анте-
роградно при повреждении тканей, но и ретроградно в ре-
зультате воздействия патологического процесса на чув-
ствительные корешки или периферические нервы. В этом
случае из периферических терминалей С-волокон в ткани
выделяются нейрокинины – субстанция Р, нейрокинин А,
кокальцигенин, которые не только расширяют кровенос-
ные сосуды, но и увеличивают проницаемость сосудистой
стенки для плазменных альгогенов. Одновременно они
способствуют высвобождению из тучных клеток и лейко-
цитов простагландинов, цитокинов и биогенных аминов,
что приводит к развитию асептического нейрогенного
воспаления и усилению активности ноцицепторов.

В ЦНС среди многочисленной группы нейромедиато-
ров, нейрогормонов и нейромодуляторов, опосредующих
проведение ноцицептивных сигналов, наиболее важное
значение в активации ноцицептивных нейронов отводит-
ся возбуждающим аминокислотам (глутамат, аспартат), а
также субстанции Р, нейрокинину А и кокальцигенину.

Деятельность сложноорганизованной ноцицептивной
системы человека и животных контролируется эндоген-
ной системой торможения проведения ноцицептивных
сигналов или антиноцицептивной системой. Стимуляция
структур антиноцицептивной системы, особенно ядер
шва, центрального серого вещества, ядер покрышки сред-
него мозга вызывает обезболивание у человека и живот-
ных. Между структурами антиноцицептивной системы су-
ществуют тесные анатомические двусторонние связи, объ-
единяющие отдельные образования в единую сеть и обес-
печивающие избирательное включение нейрохимических
механизмов торможения боли.

В механизмах развития аналгезии при активации анти-
ноцицептивных структур наибольшее значение придается

опиоидергической, серотонинерической, норадренергиче-
ской, каннабиноидной, ГАМКергической системам мозга.
В последнее время большое внимание в механизмах регу-
ляции боли уделяется орексин/гипокретинпродуцирую-
щим нейронам, локализованным в латеральной гипотала-
мической области, аксоны которых проецируются в раз-
ные отделы головного и спинного мозга. Показано, что
орексинсодержащие нейроны участвуют в регуляции не-
скольких физиологических функций: сон-бодрствование,
аппетит, эмоции, боль [18, 32].

Несмотря на значительный прогресс в понимании пси-
хологии, нейрофизиологии и нейрохимии боли, клиниче-
ские аспекты болевых синдромов, особенно хронической
боли, остаются во многом не решенными.

Эпидемиологические исследования, проведенные в раз-
ных странах, свидетельствуют о том, что хроническая боль
является распространенным состоянием [7]. Согласно ис-
следованию «Глобальное бремя болезней 2013» по показа-
телю, отражающему количество лет жизни, потерянных
вследствие стойкого ухудшения здоровья, скелетно-мы-
шечные боли занимают ведущее положение. Боль в ниж-
ней части спины находится на 1-м месте во всех странах
мира, в том числе и в России, боль в шейном отделе позво-
ночника – на 4-м месте, другие скелетно-мышечные боли
(боль в плече, остеоартриты/остеоартрозы) замыкают де-
сятку «лидеров» [16].

К хронической боли относят боль длительностью более
3 мес или продолжающуюся сверх нормального периода
заживления тканей [11]. При этом идентификация и
устранение повреждения не всегда сопровождаются исчез-
новением болевого синдрома и не обязательно прослежи-
вается прямая связь боли со структурными повреждения-
ми либо эта связь имеет неопределенный характер.

В настоящее время распространено положение о том,
что хроническая боль – это не симптом какого-либо забо-
левания, а самостоятельная болезнь, которая требует спе-
циального комплексного этиопатогенетического лече-
ния [5].

Что лежит в основе хронизации боли и почему хрониче-
ская боль нередко устойчива к действию классических
анальгетиков? Причиной этому является сложный пато-
физиологический сценарий болезни.

Существует тесная связь между субъективной интенсив-
ностью боли и психологическим статусом человека. Такие
факторы, как стресс, тревога, депрессия, пассивные страте-
гии преодоления боли, катастрофизация, производствен-
ные, семейные или социальные проблемы, нарушение сна,
оказывают существенное влияние на переживание боли
человеком. Персональная позиция и убеждения больного,
его привычки, а также его отношение к проводимому
лечению оказывают существенное влияние и на интенсив-
ность боли, и на эффективность проводимой терапии [5].

Структура хронической боли, как правило, гетерогенна
и представлена сочетанием комплекса симптомов, отра-
жающих наличие ноцицептивной и неврогенной состав-
ляющих боли [7]. Часто боль возникает при поражении
тканей и является следствием активации соответствую-
щих ноцицепторов. Такую боль принято называть ноци-
цептивной. Примерами ноцицептивной боли являются
послеоперационная боль, боль при травме, артритах и т.д.
В клинической картине у больных с ноцицептивными бо-
лями всегда обнаруживаются зоны первичной и вторич-
ной гипералгезии (участки с повышенной болевой чув-
ствительностью). Первичная гипералгезия развивается в
области повреждения тканей, зона вторичной гипералге-
зии может распространяться на находящиеся рядом непо-
врежденные зоны. В основе развития первичной гипер-
алгезии лежит феномен сенситизации ноцицепторов – по-
вышение их чувствительности к действию механических и
термических стимулов [30]. Эта периферическая сенсити-
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зация возникает вследствие действия веществ, обладаю-
щих провоспалительным и алгогенным эффектом (проста-
гландинов, цитокинов, биогенных аминов, нейрокининов,
глутамата, фактора роста нерва и др.), которые выделяют-
ся из поврежденной ткани, тучных клеток, поступают из
плазмы крови, секретируются из периферических терми-
налей немиелинизированных нервных волокон. Нейро-
пептиды (субстанция Р, нейрокинин А и др.), выделяясь
при активации ноцицептивных С-волокон, приводят к
развитию нейрогенного воспаления, вызывая местную ва-
зодилатацию и увеличение проницаемости сосудистой
стенки [2]. Выделившиеся химические соединения посред-
ством взаимодействия с соответствующими рецепторами
на терминалях ноцицептивных афферентов запускают
каскад биохимических реакций, которые делают нервное
волокно более возбудимым и более чувствительным к
внешним раздражителям.

Вторичная гипералгезия возникает в результате цент-
ральной сенситизации (повышения возбудимости ноци-
цептивных нейронов в задних рогах спинного мозга и дру-
гих структурах ЦНС). Патофизиологической основой сен-
ситизации ноцицептивных нейронов задних рогов спин-
ного мозга является длительное деполяризующее влияние
глутамата и нейрокининов, выделяющихся из централь-
ных терминалей ноцицептивных афферентов вследствие
интенсивной постоянной импульсации, идущей из зоны
поврежденных тканей [2]. Показана также важная роль в
этом процессе микроглии и выделяемых ею цитокинов,
хемокинов и факторов роста [30]. Возникающая вслед-
ствие этого повышенная возбудимость ноцицептивных
нейронов задних рогов спинного мозга может сохраняться
в течение длительного времени, способствуя расширению
площади гипералгезии, ее распространению на здоровые
ткани. Помимо сенситизации ноцицептивных нейронов
заднего рога развивается повышение возбудимости ноци-
цептивных нейронов и в вышележащих структурах ЦНС,
включая ядра таламуса, участвующие в обработке и пере-
даче ноцицептивной афферентации, и соматосенсорную
кору больших полушарий. 

Одновременно с активацией ноцицептивной системы
активируются нисходящие из ствола мозга – околоводо-
проводного серого вещества, ядер покрышки, варолиева
моста и продолговатого мозга – модулирующие боль влия-
ния, которые могут дополнительно повышать активность
ноцицептивных нейронов задних рогов спинного мозга
или активно их тормозить. Модулирующая боль антино-
цицептивная система находится в тесной связи с указан-
ными выше отделами коры головного мозга, реализующи-
ми восприятие не только сенсорного компонента боли, но
и других ее компонентов – эмоционально-аффективного,
когнитивного, нейроэндокринного, двигательного. Этим и
объясняется, в частности, важнейшая роль психологиче-
ских факторов в формировании оптимального или деза-
даптивного ответа ЦНС, способствующего прекращению
боли по мере восстановления поврежденной ткани.

Выраженность и продолжительность периферической и
центральной сенситизации при острой ноцицептивной
боли напрямую зависит от характера и продолжительно-
сти повреждения тканей. При заживлении ткани в норме
также должен исчезать феномен периферической и цент-
ральной сенситизации. Однако в условиях измененной ре-
активности организма периферическая и центральная сен-
ситизация может сохраняться и после заживления тканей,
формируя, таким образом, хронический болевой синдром.
Это может быть связано и с неэффективностью нисходя-
щего тормозного контроля со стороны антиноцицептив-
ной системы мозга.

Существенные межиндивидуальные различия в реакции
организма на повреждение связывают с генетическими
факторами. В качестве кандидатов, участвующих в меха-

низмах хронизации боли с высокой степенью вероятно-
сти, рассматриваются зарегистрированные изменения в
генах, кодирующих ряд провоспалительных цитокинов:
интерлeйкин-6, фактор некроза опухоли [8]. Большое
значение также придается полиморфизму генов, ответ-
ственных за синтез индуцибильной формы оксида азота,
фактора роста нервов, рецепторов к брадикинину [14]. До-
казана связь между хронической болью и полиморфизмом
генов для нейромедиаторов, их транспортеров и рецепто-
ров (норадренергических, серотониновых, дофаминовых,
опиоидных), для ферментов, метаболизирующих нейроме-
диаторы – катехол-о-метилтрансфераза, гидроксилаза ти-
розина [12]. Схожие данные существуют в отношении по-
лиморфизма генов, детерминирующих структуру и функ-
циональную активность Ca2+, Na+ и K+-ионных каналов
[21]. Иными словами, существует генетическая предраспо-
ложенность, отражающая неадекватную реактивность ор-
ганизма на повреждение и влияющая на развитие дис-
функции в центральных регулирующих боль системах.

Другой причиной, способной вызвать боль, является по-
вреждение периферической нервной системы или цент-
ральных отделов соматосенсорного анализатора. Такие
боли, по определению Международной ассоциации по 
изучению боли, считают невропатическими. Их причина-
ми является патология периферической нервной системы
(периферические невропатии разной этиологии) или по-
вреждения структур ЦНС (травмы спинного и головного
мозга, инсульты, рассеянный склероз, сирингомиелия, бо-
лезнь Паркинсона и др.).

Патофизиологической основой невропатических болей
являются нарушения механизмов генерации и проведения
ноцицептивного сигнала в нервных волокнах и процессов
контроля возбудимости ноцицептивных нейронов в
структурах спинного и головного мозга. Повреждение
нервов приводит к структурно-функциональным преобра-
зованиям в нервном волокне: увеличивается количество
натриевых каналов на мембране нервного волокна, по-
являются новые нетипичные рецепторы и зоны эктопиче-
ской генерации импульсов, возникает избыточная механо-
чувствительность. Создаются условия для перекрестного
возбуждения нейронов ганглия заднего корешка, их кон-
тактов с симпатическими автономными волокнами. Все
перечисленное изменяет паттерн передаваемого сигнала.
Усиленная импульсация с периферии дезорганизует рабо-
ту и центральных структур: происходят сенситизация но-
цицептивных нейронов таламуса, соматосенсорной коры,
гибель тормозных интернейронов, инициируются неадап-
тивные нейропластические процессы, приводящие к фор-
мированию межнейронных контактов тактильных и ноци-
цептивных афферентов, повышается эффективность си-
наптической передачи. В этих условиях происходит фор-
мирование особого болевого симптомокомплекса, кото-
рый клинически проявляется комбинацией негативных и
позитивных неврологических симптомов. Наблюдается
частичная или полная потеря чувствительности (в том
числе и болевой) в зонах поражения с одновременным
возникновением патологических болевых ощущений в ви-
де аллодинии, гипералгезии, дизестезии, гиперпатии.

Однако повреждение периферических и центральных
структур соматосенсорной системы не может рассматри-
ваться в качестве непосредственной самостоятельной при-
чины возникновения невропатической боли, а является
лишь предрасполагающим фактором. Основанием для по-
добных рассуждений служат данные, свидетельствующие
о том, что невропатическая боль возникает далеко не все-
гда, даже при наличии клинически подтвержденного по-
вреждения структур соматосенсорного анализатора. Учи-
тывая также, что выраженность болевой симптоматики и
степень нарушений чувствительности у подавляющего
большинства пациентов с невропатиями не взаимосвяза-
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ны, можно полагать, что для развития невропатической
боли недостаточно наличия повреждения соматосенсор-
ной нервной системы, а требуется ряд условий, приводя-
щих к нарушению нейропластических процессов в сфере
системной регуляции болевой чувствительности.

Нейропластические изменения могут затрагивать изме-
нения эффективности синаптической передачи, структуры
и функции несинаптических участков мембраны нейро-
нов, сопровождающиеся стойким перепрограммировани-
ем экспрессии генов нейронов, приводящие к реорганиза-
ции взаимодействия между разными отделами мозга. На-
пример, в условиях сенсорной деафферентации изменение
рецептивных полей корковых нейронов происходит в пер-
вые 15 мин. В последнее время появились сообщения, сви-
детельствующие о том, что функциональная реорганиза-
ция нейронов наблюдается не только в структурах коры
больших полушарий, но и в стволе мозга, и таламусе [25].

Другим примером функциональной и структурной ре-
организации мозга является кросс-модальная пластич-
ность, наиболее ярко проявляющаяся в нейронах вторич-
ных сенсорных и ассоциативных областей коры больших
полушарий [19]. Кросс-модальная нейропластичность мо-
жет стать причиной запуска болевых ощущений, не только
через специализированную ноцицептивную систему, но и
другие сенсорные входы, преобразуя сетевую структуру
нейронов и их перцептивную способность. В этих случаях
также доказана дисфункция модулирующей боль антино-
цицептивной системы. Характер нейропластических изме-
нений, их выраженность, скорость являются генетически
детерминированной функцией. Современные данные по
изучению связи между полиморфизмом генов и особенно-
стями изменения болевой чувствительности подтвер-
ждают высказанное предположение. На генетическую де-
терминированность развития невропатической боли так-
же указывают данные, отражающие разную устойчивость
к развитию невропатического болевого синдрома у крыс
линий Август и Вистар, обладающих разной врожденной
устойчивостью к стрессорному воздействию [4]. Кроме
этого, анализ заболеваний, коморбидных невропатиче-
ской боли, также свидетельствует о первоначальной несо-
стоятельности нейрохимических регуляторных систем ор-
ганизма у этих пациентов. Так, у пациентов с невропатиче-
ской болью заболеваемость дисфункциональными боле-
выми синдромами (мигрень, фибромиалгия) и тревожно-
депрессивными расстройствами значительно выше по
сравнению с пациентами без невропатической боли.

Третья группа болевых синдромов представлена дис-
функциональными (психогенными) болевыми синдрома-
ми, возникновение которых нельзя объяснить только со-
матическими заболеваниями или повреждением структур
нервной системы. Дисфункциональные боли чаще бывают
распространенными и ощущаются в нескольких анатоми-
ческих зонах (фибромиалгия) или могут быть временно
локализованными в каком-либо участке тела (интерстици-
альный цистит, синдром раздраженной кишки, мигрень).
Часто появление дисфункциональных болей бывает связа-
но с психологическими факторами, а не с актуальным по-
вреждением тканей или структур соматосенсорной нерв-
ной системы. Патогенез дисфункциональных болевых
синдромов не ясен. Если при возникновении ноцицептив-
ной или невропатической боли происходит прямая акти-
вация структур ноцицептивной системы (вследствие трав-
мы тканей или повреждения структур соматосенсорной
нервной системы), то у больных с дисфункциональной бо-
лью возбуждение ноцицептивной афферентной системы
может происходить опосредованно – или по механизму
ретроградной активации симпатическими эфферентами,
и/или посредством рефлекторного напряжения мышц,
или вследствие кросс-модальной нейропластичности. 
В этих условиях обычные сенсорные сигналы (свет, звук),

эмоции, сокращения мышц могут ретроградно активиро-
вать ноцицепторы и запускать механизмы нейрогенного
воспаления.

Помимо основной жалобы на боль у больных с дис-
функциональными болевыми синдромами, как правило,
диагностируются повышенная утомляемость, раздражи-
тельность, нарушение сна, отмечаются неадаптивные
стратегии преодоления боли и других жизненных про-
блем, выявляются схожий генетический полиморфизм и
измененная реактивность ЦНС на функциональные про-
бы [9]. В этих условиях любые стрессорные раздражители
могут приводить к несбалансированной реакции систем,
осуществляющих регуляцию болевой чувствительности,
и длительной гипервозбудимости ноцицептивной систе-
мы [3].

Таким образом, изложенные факты дают основание
предполагать, что важнейшую роль в развитии и поддер-
жании хронической боли играет первичное исходное кон-
ституциональное и/или вторичное нарушение взаимодей-
ствия ноцицептивной и антиноцицептивной систем, что
можно обозначить как «дисфункциональный» механизм
хронической боли [6]. Он может быть обусловлен неопти-
мальными нейропластическими изменениями в системах,
осуществляющих регуляцию болевой чувствительности на
разных уровнях – от периферического нейрона до цент-
ральных структур, обеспечивающих восприятие боли и
формирование болевого поведения. В отличие от острой
боли, интенсивность и длительность которой главным об-
разом обусловлена действием периферических альгоген-
ных факторов – ноцицептивных или невропатических,
хроническая боль может протекать и вне вызывающих
боль повреждений соматических или невральных тканей.
Ее патофизиологическая структура может включать уча-
стие в разных комбинациях ноцицептивного, невропати-
ческого и психогенного компонентов при обязательном
наличии дисфункционального компонента, отражающего
нарушение функционирования систем, осуществляющих
регуляцию болевой чувствительности. Поэтому для ус-
пешного лечения хронической боли необходимо оцени-
вать возможный вклад каждого из этих компонентов в ее
формирование.

Пациенты с хронической болью, не связанной со злока-
чественными опухолями, часто не получают адекватного
лечения. Это связано не только с тем, что точная диагно-
стика причины боли в большинстве случаев бывает невоз-
можной, но и с отсутствием четкого понимания механиз-
мов ее развития. Хронические болевые синдромы пред-
ставляют тесное переплетение биологических, психологи-
ческих и социальных проблем, поэтому в обследовании и
лечении пациентов с хронической болью могут потребо-
ваться скоординированные действия многих специали-
стов. При большинстве патологических состояний, сопро-
вождающихся хронической болью, не существует единого
повсеместно принятого терапевтического алгоритма, од-
нако индивидуализированные реабилитационные про-
граммы в рамках специализированных клиник по медици-
не боли в большинстве развитых стран все чаще исполь-
зуются в лечении пациентов с хронической болью. Резуль-
таты исследований показывают очевидное преимущество
применения таких всесторонних программ реабилитации
по сравнению с обычным лечебным подходом в отноше-
нии выраженности боли и функционального восстановле-
ния больных. Целью многокомпонентных программ у
больных с хронической болью являются уменьшение бо-
ли, максимальное восстановление функциональной актив-
ности, уменьшение количества принимаемых препаратов
и возвращение больного к работе. Как правило, в таких
программах используются методы фармакотерапии, пси-
хотерапии, физиотерапии, рефлексотерапии, лечебной
физкультуры.
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Лечебный алгоритм при хронической боли должен учи-
тывать особенности клинической картины, быть простым,
безопасным и эффективным. Лекарственные средства
должны назначаться на длительный срок и приниматься
строго по расписанию в индивидуальной дозировке.

Для эффективной терапии болевых синдромов исполь-
зуются средства, направленные:
1) на подавление синтеза и выделения медиаторов воспа-

ления в поврежденных тканях;
2) ограничение поступления ноцицептивной импульсации

из зоны повреждения в ЦНС;
3) активацию структур антиноцицептивной системы;
4) восстановление механизмов контроля возбудимости

ноцицептивных нейронов;
5) устранение болезненного мышечного напряжения;
6) нормализацию психологического состояния пациента.

Нестероидные противовоспалительные препараты
(НПВП) являются средством выбора при лечении больных с
ноцицептивными болевыми синдромами разного генеза, в
том числе и наиболее часто встречающейся скелетно-мы-
шечной болью, возникающей при остеоартритах, ревмати-
ческой патологии околосуставных мягких тканей или вслед-
ствие физической перегрузки мышечно-связочного аппара-
та. Анальгетические, противовоспалительные и антипирети-
ческие свойства НПВП обусловлены ослаблением синтеза
простагландинов из арахидоновой кислоты посредством
торможения активности фермента циклооксигеназы как в
периферических тканях, так и в структурах ЦНС. Практиче-
ски все НПВП, используемые в медицинской практике, по-
казали хороший обезболивающий эффект [1]. Максималь-
ный эффект НПВП достигается при их регулярном исполь-
зовании в средних и высоких терапевтических дозах. Такти-
ка лечения НПВП должна в первую очередь учитывать без-
опасность пациента, причину и интенсивность боли. Вы-
бранное средство должно максимально устранять боль и не
вызывать серьезных побочных эффектов [1].

Ограничение входа ноцицептивной импульсации в
ЦНС достигается при помощи разного рода блокад мест-
ными анестетиками, которые не только могут предотвра-
тить сенситизацию ноцицептивных нейронов, но и спо-
собствовать нормализации в зоне повреждения микро-
циркуляции, уменьшению воспалительных реакций и
улучшению обмена веществ. Наряду с этим местные ане-
стетики, расслабляя поперечно-полосатую мускулатуру,
устраняют патологическое рефлекторное напряжение
мышц, которое может являться дополнительным источни-
ком боли.

Механизм действия местных анестетиков связан с бло-
кированием Na+-каналов на мембране нервных волокон и
торможением генерации потенциалов действия.

Для активации антиноцицептивной системы, осуществ-
ляющей контроль за проведением ноцицептивной им-
пульсации в ЦНС, может быть использован целый спектр
медикаментозных средств, снижающих болевую чувстви-
тельность.

Для лечения умеренной и средней по интенсивности
хронической боли используется анальгетик центрального
действия – трамадол гидрохлорид. Данный препарат на-
шел свое применение при лечении болевого синдрома в
онкологии, хирургии, травматологии, ревматологии, нев-
рологии, кардиологии. Трамадол реализует свое обезболи-
вающее действие посредством опиоидного механизма и
активации серотонинергической и норадренергической
антиноцицептивных систем.

Антидепрессанты широко применяются в лечении раз-
ных хронических болевых синдромов. Развитие анальге-
тического эффекта при лечении антидепрессантами паци-
ентов с болевыми синдромами связывают с увеличением
тонической активности антиноцицептивной системы, ко-
торое происходит в результате потенцирования серото-

нин- и норадренегического торможения ноцицептивных
нейронов в результате угнетения обратного захвата моно-
аминов пресинаптическими окончаниями. Антидепрес-
санты являются препаратами выбора при лечении невро-
патической боли, а также для коррекции тревожно-де-
прессивных расстройств у больных с хроническими боле-
выми синдромами. Наибольший анальгетический эффект
отмечен у амитриптилина. Однако сбалансированные ин-
гибиторы обратного захвата серотонина и норадреналина
дулоксетин и венлафаксин считаются более безопасными,
чем амитриптилин.

На сегодняшний день существуют фармакологические
средства, способные оказывать модулирующее действие на
процессы центральной сенситизации. Благодаря этому
действию данные средства можно рассматривать в каче-
стве способов профилактики возникновения хронической
боли. Флупиртин (Катадолон®) применяется в клиниче-
ской практике более 25 лет и представляет собой цент-
ральный неопиоидный анальгетик, механизм действия ко-
торого связан с селективной активацией нейрональных
калиевых каналов. В настоящее время доказан двойной
механизм аналгезирующего действия флупиртина. С од-
ной стороны, флупиртин обеспечивает снижение активно-
сти центральных ноцицептивных нейронов за счет пря-
мой К+-зависимой гиперполяризации мембраны и опосре-
дованного торможения N-метил-D-аспартат (NMDA)-ре-
цептора [13]. С другой стороны, связываясь с ГАМКА-ре-
цепторами в дорзальных рогах спинного мозга, содержа-
щих дельта-субъединицу, флупиртин усиливает тормоз-
ные реакции и снижает возбудимость центральных ноци-
цептивных нейронов [20].

Наряду с анальгетическим препарат оказывает миоре-
лаксирующее и нейропротективное действие [13]. Кроме
того, в экспериментальных исследованиях показано нали-
чие у него антипаркинсонического и противосудорожного
действия [17].

Мышечнорасслабляющее действие флупиртина способ-
ствует его терапевтическому эффекту при многих заболе-
ваниях, сопровождающихся болезненными спазмами
мышц, в том числе при болях в спине и шее, артропатиях,
головной боли напряжения, фибромиалгии. Поскольку
флупиртин вызывает снижение мышечного тонуса только
в области болевого очага, он не приводит к развитию гене-
рализованной мышечной слабости.

Нейропротективное действие флупиртина обусловлено
снижением эксайтотоксичности. Показано также, что флу-
пиртин не влияет на К+-каналы в сердечной мышце в силу
неспособности активировать подтип 7.1 потенциалзависи-
мых калиевых каналов (отсутствие кардиальных побочных
эффектов). Отсутствие аффинитета к опиоидным, бензо-
диазепиновым и NMDA-рецепторам делает флупиртин
безопасным с точки зрения психотропного и аддиктивно-
го действия. Флупиртин не оказывает влияния на изофор-
мы фермента циклооксигеназы, и, следовательно, ему не
свойственны нежелательные реакции, характерные для
НПВП.

В отличие от опиоидных анальгетиков, применение
флупиртина не сопровождается угнетением дыхания и
развитием лекарственной толерантности.

В рандомизированных контролируемых исследованиях,
систематических обзорах и метаанализах показано, что
анальгетический потенциал флупиртина эквивалентен
НПВП и трамадолу. Например, у больных с подострыми и
хроническими мышечно-скелетными болями, по объеди-
ненным результатам 8 рандомизированных контролируе-
мых исследований, флупиритин в дозе 100–400 мг не усту-
пал по эффективности активным препаратам сравнения
(p<0,001), вызывая значительно меньшее число нежела-
тельных реакций (28,6% vs 39,1%, p<0,001), в том числе
приводящих к необходимости отмены терапии – 7,1% vs
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11,7%; p=0,013 [29]. По эффективности и переносимости у
пациентов с болью в нижней части спины флупиртин пре-
восходил диклофенак [28], а у пациентов с нераковыми бо-
лями оказывал сопоставимый эффект с трамадолом [31].
При применении в реальной медицинской практике в су-
точных дозах 200–300 мг в течение 1 нед терапевтический
ответ наблюдался у 94% пациентов с острой мышечно-ске-
летной болью, 89,4% – подострой болью и 85,9% – хрони-
ческой болью [17].

Эффективность флупиртина в качестве обезболивающе-
го средства также показана у больных с остеопорозом [24].
По эффективности снижения послеоперационной боли он
превосходит парацетамол [10] и сопоставим с диклофена-
ком  [23], а его применение перед хирургическим вмеша-
тельством позволяет снизить потребление опиоидных
анальгетиков в послеоперационном периоде [27].

Дозы и продолжительность лечения флупиртином под-
бирают на основании интенсивности боли и индивидуаль-
ной чувствительности к препарату. Максимальная суточ-
ная доза препарата составляет 600 мг, средняя терапевти-
ческая доза – 400 мг препарата в сутки, курс лечения 2 нед.
Терапия флупиртином хорошо переносится, наиболее ча-
сто встречающиеся побочные эффекты, не требующие,
как правило, отмены препарата и проходящие самостоя-
тельно – общая слабость, головокружение, тошнота. У ря-
да пациентов отмечается преходящее повышение уровня
печеночных трансаминаз, которые нормализуются само-
стоятельно при снижении дозы или отмене препарата.
Серьезные гепатотоксические реакции на фоне приема
флупиртина возникали крайне редко. По результатам ряда
обсервационных исследований, частота развития гепато-
токсических реакций не превосходит таковую при исполь-
зовании диклофенака. Для снижения вероятности разви-
тия данных осложнений до минимума флупиртин не сле-
дует использовать у пациентов с тяжелой патологией гепа-
тобилиарной системы, а также в комбинации с потенци-
ально гепатотоксичными препаратами. Флупиртин про-
лонгированного действия (Катадолон® форте) является
наиболее безопасной лекарственной формой [26]. Таким
образом, современные стратегии ведения больных с ост-
рыми и подострыми скелетно-мышечными болевыми син-
дромами предусматривают уже на ранних стадиях всесто-
роннюю оценку пациентов на предмет вероятности разви-
тия хронической боли. Снижение выраженности цент-
ральной сенситизации ноцицептивных нейронов флупир-
тином может не только эффективно купировать острую
боль, но и предупреждать переход острой боли в хрониче-
скую.

Антиконвульсанты выдвигаются на первый план для
лечения невропатической боли. Они эффективно блоки-
руют эктопическую импульсацию в периферических нер-
вах и патологичекую гиперактивность в центральных но-
цицептивных нейронах. На сегодняшний день наилучшие
доказательства эффективности среди антиконвульсантов
по лечению больных с невропатической болью получены
для габапентина и прегабалина, которые отнесены к пре-
паратам первого ряда [15].

Габапентин и прегабалин тормозят вход ионов Са2+ в
пресинаптическую терминаль ноцицепторов, тем самым
снижая выброс глутамата, что приводит к уменьшению
возбудимости ноцицептивных нейронов спинного мозга.
Одновременно оба препарата модулируют активность
NMDA-рецепторов и снижают активность Na+-каналов.
Важным является также тот факт, что габапентин и прега-
балин не взаимодействуют с ГАМКА- и ГАМКB-рецептора-
ми, рецепторами к глицину, норадренергическими и аце-
тилхолинергическими рецепторами, что позволяет их ис-
пользовать в сочетании с другими лекарственными препа-
ратами. Терапевтическая эффективность габапентина и
прегабалина была продемонстрирована у пациентов с бо-

левой диабетической невропатией, постгерпетической
невралгией, болевым синдромом при компрессионной ра-
дикулопатии, центральными болевыми синдромами.

Центральные миорелаксанты могут быть эффективны
при комплексном лечении скелетно-мышечной боли при
выраженном болезненном напряжении мышц. Умень-
шение мышечного напряжения может быть достигнуто
как при помощи центральных миорелаксантов (бакло-
фен, толперизона гидрохлорид, тизанидин), так и в ре-
зультате локального введения в мышцу ботулотоксина
типа А.

Для нормализации психологического состояния паци-
ентов с болевыми синдромами необходимо использовать
комплексный подход, сочетающий в себе методы психоте-
рапии, рефлексотерапии, лечебной физкультуры и фарма-
котерапии. Стратегия психотерапии должна быть направ-
лена:
• на устранение внутреннего психологического конфликта

и катастрофизации болезни;
• мобилизацию естественных возможностей человека, спо-

собных изменить ставшее уже привычным «болевое по-
ведение»;

• обучение пациентов методам саморегуляции, уменьшаю-
щим интенсивность болевых ощущений.
В зависимости от характера психопатологической симп-

томатики, выраженности мотиваций и работоспособности
пациента для лечения психогенных болевых синдромов
могут быть использованы разные психотерапевтические
техники – поддерживающая психотерапия, суггестивные
методики (гипноз, аутогенная релаксация, медитация), ди-
намическая психотерапия, групповая психотерапия, пове-
денческая терапия, биологическая обратная связь.
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Болезнь Паркинсона (БП) – это одно из наиболее распро-
страненных нейродегенеративных заболеваний цент-

ральной нервной системы (ЦНС), частота его встречаемо-
сти в популяции в среднем составляет 140 человек на 
100 тыс. населения. По данным ООН, в 1990-е годы в мире
насчитывалось около 4 млн пациентов с БП [1]; предпола-
гается, что к 2030 г. эта цифра удвоится [2]. БП имеет не-
уклонно прогрессирующее течение и ведет к довольно бы-
строй и стойкой инвалидизации [3]: через 10–20 лет
40–75% пациентов умирают, а около 50% выживших тре-
буют постоянного постороннего ухода [4].

Диагностика БП основывается на наличии характерных
двигательных симптомов: гипокинезии, тремора покоя,
ригидности и постуральных нарушений [5]. Однако поми-
мо двигательных для БП характерен широкий спектр немо-
торных проявлений, одним из которых является боль [6].

Распространенность болевого синдрома (БС) при БП в
несколько раз превышает частоту в общей популяции: бо-
ли беспокоят около 40–80% пациентов с БП [7, 8]. Наибо-
лее распространены скелетно-мышечные боли (40–90%
всех болей) [9]. Основными факторами риска развития бо-
ли считаются тяжесть моторных нарушений и наличие
двигательных флуктуаций [10]. Не выявлено очевидной
зависимости болей от пола и возраста пациентов [11, 12].
Логично предположить, что БС должен прогрессировать
по мере развития нейродегенеративного процесса, однако
в большинстве исследований не найдено корреляций меж-
ду наличием и интенсивностью боли и длительностью и
стадией БП [13, 14]. Боль характерна для всех стадий БП.
Около 10% пациентов испытывают ее в дебюте БП до на-
чала моторной симптоматики. В частности, боль в плече
может быть первым проявлением БП у 2–8% пациентов
[15]. Данный симптом часто ошибочно уводит диагности-
ческий поиск в сторону заболеваний опорно-двигательно-

го аппарата (артрит, артроз, остеохондроз), и БП остается
нераспознанной в течение нескольких лет. На ранних ста-
диях (до 6 лет от постановки диагноза БП) боль оценивает-
ся как один из наиболее проблемных симптомов. У 1/3 па-
циентов двигательные и болевые расстройства начинают-
ся одновременно. Обычно (но не обязательно) она возни-
кает на стороне с более выраженными двигательными
симптомами, самая распространенная локализация – про-
ксимальные отделы конечностей [16], ноги, нижняя часть
спины.

Прослеживается связь БС при БП с рядом других забо-
леваний. Так, боль является фактором риска развития де-
прессии [17], взаимосвязь этих двух немоторных про-
явлений БП очевидная [18] и двухсторонняя, депрессия
может усугублять восприятие боли. Показано, что си-
стемные заболевания, такие как диабет, остеопороз, рев-
матические болезни, также связаны с более высокой рас-
пространенностью боли при БП (ББП) [19]. Есть данные
о зависимости между генетическими факторами и ске-
летно-мышечными болями как одним из видов ББП: му-
тации SCN9A (натриевый канал Nav1.7) и FAAH (амидо-
гидралаза жирных кислот – фермент, метаболизирующий
каннабиноиды) генов связаны с более высокой чувстви-
тельностью к ББП [20, 21].

На сегодняшний день имеются очевидные недооценка и
гиподиагностика БС при БП. Между тем БС оказывает
большое негативное влияние на общее состояние пациен-
та, его качество жизни, провоцирует развитие депрессив-
ных расстройств [22], поэтому требует отдельного внима-
ния врача. Для выбора оптимальной стратегии лечения
необходимо понимание этиологии боли, поэтому диффе-
ренциальная диагностика БС, непосредственно связанно-
го с БП, с болями другого происхождения является перво-
степенной задачей.
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Болезнь Паркинсона (БП) – широко распространенное нейродегенеративное заболевание, характеризующееся двигательными симптомами и ря-
дом немоторных проявлений, одним из наиболее частых и дезадаптирующих среди них является боль. Боль испытывают около 40–70% пациентов
с БП, что превышает частоту в общей популяции. Болевой синдром оказывает большое негативное влияние на общее состояние пациента, его ка-
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Abstract
Parkinson's disease (PD) is a widespread neurodegenerative disease characterized by motor symptoms and a number of non-motor manifestations, one of the
most frequent and maladaptive of them is pain. Pain affects about 40–70% of patients with BP, which exceeds the frequency in the general population. Pain
syndrome has a great negative impact on the general condition of the patient, his quality of life, and requires a separate approach to diagnosis and therapy. The
article describes the etiological and pathogenetic aspects of pain in PD, its classification and the principles of therapy.
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Критерии и инструменты для диагностики БС, связан-
ного с БП, на сегодняшний момент недостаточно стандар-
тизированы, что объясняет довольно большой разброс в
оценке распространенности боли (от 30 до 80%). Суще-
ствует ряд тестов и шкал, из которых наибольшей по-
пулярностью пользуются шкала краткой оценки боли (Bri-
ef Pain Inventory), визуально-аналоговая шкала боли (VAS),
опросник по невропатической боли (DN4), болевой опрос-
ник Макгилла (McGill Pain Questionnaire). Последний
опросник включает сенсорно-дискриминационные и аф-
фективно-мотивационные домены и является предпочти-
тельным для детального исследования [23].

Классификация БС при БП, которая наиболее широко
используется на сегодняшний день, была предложена
Б.Фордом в 1998 г. [24]. В ее основу положены этиология
боли и ее связь с двигательными симптомами. Выделяют 
5 основных групп болей: мышечно-скелетную, дистониче-
скую, невропатическую, центральную, акатизию (табл. 1).

Мышечно-скелетная боль – наиболее распространен-
ный вид ББП. Она связана с мышечной ригидностью, бра-
дикинезией, сниженной подвижностью, постуральными
расстройствами и нарушением походки. Наиболее частой
жалобой является боль в пояснице, кроме того – в шее, но-
гах. Из болей в суставах наиболее распространенная лока-
лизация – плечевой, бедренный, коленный и голеностоп-
ный суставы [26]. В случае болей, обусловленных скован-
ностью и обездвиженностью, помогает коррекция дофа-
минергической терапии в сочетании с физиотерапией и
лечебной физкультурой. При ревматических и ортопеди-
ческих проблемах применяются нестероидные противо-
воспалительные препараты и анальгетики.

Дистония характеризуется постоянным или эпизодиче-
ским сокращением мышц, приводящим к насильственным
повторяющимся движениям или патологической позе.
Эти сокращения мышц могут вызывать интенсивный БС,
обычно боли облегчаются при введении ботулотоксина и
коррекции дофаминергической терапии. При подборе те-
рапии необходимо понять, когда возникает или усилива-
ется дистонический феномен, если рано утром или на фо-
не истощения дозы леводопы – это свидетельствует о до-
фаминергическом дефиците. Таким больным может по-
мочь нейрохирургическое лечение с применением глубо-
кой мозговой стимуляции субталамического ядра или
внутреннего сегмента бледного шара [27].

Невропатическая (периферическая) или радикуляр-
ная боль обладает четкой локализацией, соответствующей
зоне иннервации нерва или корешка и характерным порт-
ретом (жжение, удар тока и парестезии). Выявляется у
5–14% пациентов с БП и БС. В основном эта боль объ-
ясняется сдавлением нерва в результате дегенеративных
заболеваний суставов. Для подтверждения диагноза ис-
пользуется электронейромиографическое исследование.
Медикаментозная коррекция невропатической боли
прежде всего включает применение антидепрессантов и

противосудорожных препаратов (дулоксетин, прегаба-
лин).

Центральные (ЦБ) или первичные ББП обнаружи-
ваются у 4–10% пациентов. Боли носят хронический ха-
рактер, ноющие, глубинные, довольно интенсивные, часто
сочетающиеся с онемениями и парестезиями. Такие боли
не имеют очевидных причин, объясняющих их появление.
ЦБ при БП – это диагноз исключения, который ставится
только при невозможности классифицировать боль как-то
иначе. В патогенезе ЦБ, по всей видимости, большую роль
играет дофаминергический дефицит, поскольку дофамин
обладает модулирующим эффектом в отношении боли на
разных уровнях нервной системы – от периферических
нервных волокон до коры головного мозга. ЦБ иногда
уменьшаются при введении леводопы. В отличие от пери-
ферических невропатических болей ЦБ плохо локализова-
ны и могут возникать в самых разных нетипичных участ-
ках тела: лице, голове, глотке, эпигастрии, животе, внут-
ренних и половых органах [28].

Данный тип боли может быть связан с вегетативными
нарушениями. Например, абдоминальная боль, тяжелый и
довольно редкий феномен, который может появляться в
off-период, иногда сочетается с мучительным ощущением
крампи в брюшной полости, при этом брюшные мышцы
визуально не вовлечены в судорогу. Предположительно,
такая боль связывается с дистонией [29]. Другой пример –
так называемые респираторные дискинезии: боли за гру-
диной, сопровождающиеся одышкой и возникающие на
короткое время после приема препаратов леводопы, т.е. в
on-период [30], которые могут возникать и в off-период
[31]. Патогенез таких болевых синдромов сложен и прак-
тически не изучен. Безусловно, в его развитии играют роль
патогенетические механизмы, характерные для первичных
ББП. О значении дофаминергического дисбаланса свиде-
тельствуют связь с приемом леводопы и развитие преиму-
щественно на развернутых стадиях БП. В то же время не-
мало значат и те структурные нарушения, которые вызы-
ваются вегетативной дисфункцией, а также коморбидные
соматические расстройства. Вероятно, формируется по-
рочный круг между БП и соматической патологией. Дан-
ная проблема практически не изучалась, хотя, безусловно,
важна для понимания, прежде всего с точки зрения про-
филактики и терапии.

Акатизия определяется как чувство внутреннего беспо-
койства и неспособность оставаться без движения, посто-
янная необходимость двигаться и менять положение тела.
Несмотря на то что в описании часто фигурирует термин
«болезненное ощущение», акатизию обычно не рассматри-
вают как сенсорное нарушение. Предполагается, что в ее
основе лежит дофаминовая дисфункция в мезокортико-
лимбическом пути [32], берущем свое начало в области по-
крышки. Синдром беспокойных ног также вызывается до-
фаминовой дисфункцией в этой области, и оба феномена
отвечают на дофаминергическую терапию [33].
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Таблица 1. Классификация ББП [25]
Вид боли Характеристика боли

Мышечно-скелетная
Боль в мышцах и/или суставах, сопровождающаяся воспалением, деформацией кости, ограничением
подвижности сустава, патологической позой; связана с мышечной ригидностью и может улучшаться
при терапии леводопой

Дистоническая Связана с патологией поддержания позы (дистонией) и может улучшаться при терапии леводопой

Невропатическая или радикулярная Периферическая невропатическая боль: ограничивается территорией пораженного нерва или нервно-
го корешка

Центральная или первичная
Боль, которая не ограничена поражением нерва или нервного корешка; варьирует в зависимости от
времени приема препаратов леводопы (немоторная флуктуация); может носить вегетативный характер
(висцеральные боли); не связана с ригидностью, дистонией или скелетно-мышечными и структурными
повреждениями

Акатизия Неприятное ощущение двигательного беспокойства и неспособность долго оставаться без движения;
может меняться в зависимости от приема препаратов и улучшаться при терапией леводопой
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Кроме приведенной выше, существуют и другие класси-
фикации ББП. Часто БС при БП условно подразделяют на
первичный и вторичный. Один из алгоритмов упрощен-
ной диагностики таких болей представлен на рис. 1. Пер-
вичные боли непосредственно связаны с БП, и исключена
возможность другого заболевания (сюда относятся ЦБ,
дистонические боли и боли, связанные с двигательными
симптомами и флуктуациями). Причиной вторичных бо-
лей являются сопутствующие заболевания (мышечно-ске-
летные, радикулярные боли, артралгии). Тем не менее их
частота при БП больше, чем в основной популяции, и уве-
личивается по мере прогрессирования БП. Таким образом,
вторичные боли имеют косвенную связь с БП. По всей ви-
димости, двигательные симптомы паркинсонизма и нарас-
тающая нейродегенерация вносят свой вклад в развитие и
восприятие любой боли.

Патогенез БС при БП сложен и недостаточно изучен.
Основными считаются 2 механизма: 1-й – непосредствен-
но связан с двигательными симптомами паркинсонизма
(ригидностью, дрожанием и т.п.), он еще называется псев-
доревматическим и хорошо откликается на терапию лево-
допой; 2-й механизм связан с нейродегенеративным пора-
жением специфических структур, участвующих в болевом
контроле, он развивается по мере прогрессирования деге-
нерации [34].

Наиболее вероятной причиной является дисбаланс до-
фамина и других моноаминов (норадреналин, 5-гидро-
кситриптамин, серотонин и пр.), возникающий при БП.

Известно, что базальные ганглии играют центральную
роль в модуляции различных путей и функций ЦНС, свя-
занных с моторными, лимбическими и ассоциативными
системами (рис. 2). Нейроны стриатума реагируют на сен-
сорные стимулы в разных частях тела.

Существует несколько основных дофаминергических
путей, два из которых продуцируют большую часть дофа-
мина в головном мозге: это нигростриарный путь, непо-
средственно участвующий в БП, и мезолимбический путь,
связанный с центральной модуляцией боли. Мезолимби-
ческий путь соединяет вентральную область покрышки
среднего мозга с подкорковыми структурами (прилежа-
щим ядром, таламусом, миндалиной). Третий путь – мезо-
кортикальный, связан с аффективными и мотивационны-
ми аспектами восприятия боли и позволяет вентральной
области покрышки сообщаться с префронтальной корой и
передней поясной извилиной. Поражение вентральной
области покрышки может увеличить чувствительность к
боли, в то время как электрическая стимуляция этой обла-

сти имеет обезболивающий эффект. С помощью пози-
тронно-эмиссионной томографии была показана повы-
шенная активация островка, префронтальной коры и пе-
редней поясной извилины головного мозга во время «пе-
риода выключения» (off-период) при БП [35]. Все эти
области лимбической системы связаны с аффективно-мо-
тивационным восприятием боли. Получается, что дофа-
минергические пути вовлечены в процесс обработки боле-
вых стимулов. В частности, гипофункция дофаминергиче-
ской системы стриатума приводит к усилению сенсорных
стимулов, что ведет к возникновению спонтанных боле-
вых ощущений при снижении уровня дофамина [36].

Таким образом, базальные ганглии через связи с корко-
выми и стволовыми структурами участвуют в модуляции
сенсорной, в частности болевой афферентации, и их дис-
функция, соответственно, влияет на центральную обра-
ботку болевого сигнала.

Аномальная обработка ноцицептивных сигналов – один
из наиболее вероятных механизмов развития боли при БП
[37] и других нейродегенеративных заболеваниях с син-
дромом паркинсонизма, например при мультисистемной
атрофии [38]. Показано, что у пациентов с БП повышена
болевая чувствительность при субъективной оценке, на
фоне более низких болевых порогов к электрическим и
тепловым стимулам [39]. Как правило, болевой порог ни-
же при низком уровне леводопы и повышается после вве-
дения леводопы или после нейростимуляции (DBS), даже
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Рис. 1. Алгоритм оценки типа ББП [9].

ББП

Боль более 3 мес Боль менее 3 мес

Связанная с БП Не связанная с БП

Непосредственно связанная с БП Косвенно связанная с БП Ноцицептивная

Возникает в off-период Не зависит от off-периодов Нейропатическая

Смешанная/центральная
С дистонией Без дистонии

Рис. 2. Дофаминергические и норадреналинергические восхо-
дящие пути головного мозга [25].

Стриатум

Таламус

Гиппокамп

Черная субстанция

Голубое пятно

Латеральная область
покрышки

Миндалина

Вентральная область
покрышки

Прилежащее ядро

Дофаминергическая система
1. Мезолимбические 

и мезокортикальные пути
2. Нигростриарные пути
Норадренергическая система



CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №2 121

без связи с улучшением двигательных функций. Таким об-
разом, подтверждается, что боль у этих пациентов не мо-
жет быть только следствием двигательных симптомов.

Кроме гипофункции стриатума, предполагаются и дру-
гие механизмы развития ББП [40]: потеря норадренерги-
ческих и серотонинергических нейронов голубого пятна и
ядер шва (которая может быть даже более выражена в
черной субстанции) и потеря нервных волокон и телец
Мейснера (подтип механорецепторов) в эпидермисе кожи
[41]. Голубое пятно, гигантоклеточное ядро и ядра шва
вместе с околоводопроводным серым веществом и пара -
брахиальным ядром играют важную роль в модуляции
спинальной ноцицептивной передачи, например подавле-
нии болевых стимулов, идущих от нейронов задних рогов.
Нарушения в этих регионах, ингибирующих боль, могут
приводить к увеличению интенсивности болевых ощуще-
ний [42]. Дегенерация периферических болевых рецепто-
ров характерна для хронических болевых синдромов, на-
пример фибромиалгии. Среди периферических механиз-
мов развития ББП предполагается также периферическая
деафферентация [43].

Различные клинические характеристики, вариабельная
взаимосвязь с двигательными симптомами и неоднознач-
ный ответ на терапию дофаминергическими препаратами
свидетельствуют о том, что ББП имеет сложный комплекс-
ный механизм развития, включающий поражение как
ЦНС, так и периферической нервной системы, как влия-
ние двигательных симптомов, так и нейродегенерацию
областей мозга, ответственных за центральные механизмы
боли.

Терапия ББП зависит от вида боли и связи БС с прие-
мом дофаминергических препаратов. Основные терапев-
тические подходы изложены в табл. 2.

При лечении двигательных проявлений БП наиболее
эффективными и широко используемыми являются пре-
параты, содержащие леводопу. К сожалению, через не-
сколько лет их использования у многих пациентов разви-
ваются осложнения – двигательные флуктуации и диски-
незии, связанные с колебаниями концентрации экзоген-
ной леводопы в крови и с пульсовым стимулированием
дофаминовых рецепторов. Кроме двигательных, могут
появляться и немоторные флуктуации: психоневрологи-
ческие, вегетативные и сенсорные [9, 44]. Большинство
немоторных флуктуаций возникает вместе с моторными в
off-период, при истощении действия дозы леводопы, и
коррекция дофаминергической терапии (более дробный
прием леводопы, при необходимости – увеличение общей
суточной дозы, назначение препаратов леводопы пролон-
гированного действия, назначение агонистов дофамино-
вых рецепторов) приводит к снижению выраженности
или исчезновению данных нежелательных явлений. Ряд
немоторных флуктуаций, такие как возбуждение, психоз,
профузное потоотделение и боль, могут возникать на пи-
ке дозы леводопы. В данном случае боль скорее связана с
непроизвольными движениями (дискинезиями), чем с
повышенным уровнем дофамина в крови, и терапия

должна быть направлена на устранение гиперкинеза.
Предполагается также, что колебание сенсорных симпто-
мов может возникать из-за недостаточности первичных
соматосенсорных механизмов [45]. В настоящее время на
поздних стадиях БП с выраженными флуктуациями и фе-
номеном истощения дозы применяются инфузионные
препараты леводопы (Дуодопа), которые вводятся через
гастростому и обеспечивают постоянное поступление ве-
щества в организм, предотвращая тем самым колебания
симптоматики.

Клинические характеристики болей off-периода мало
изучены, доказано, что пациенты с данным видом боли
имеют более грубые аффективные и мотивационные нару-
шения, что еще раз подтверждает гипотезу дофаминерги-
ческой дисфункции в мезокортиколимбическом пути.

В последние годы немоторные проявления БП привле-
кают все большее внимание исследователей и врачей. Од-
ним из таких симптомов является боль. Боль присутствует
на всех стадиях БП, может предшествовать ее моторным
проявлениям и на любой стадии сильно снижает качество
жизни пациентов. Возникновение боли может быть связа-
но с off-периодами и истощением дозы леводопы, она мо-
жет возникать на пике дозы или вообще не зависеть от
приема дофаминергических средств. На сегодняшний день
мы не имеем полного понимания патогенеза ББП, их чет-
кого клинического описания, общепринятой классифика-
ции и стандартизированного подхода к терапии, все эти
вопросы требуют дальнейшего изучения.
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Введение
Остеоартрит (ОА) является наиболее распространенной

формой поражения суставов и занимает лидирующее ме-
сто среди всех болезней костно-мышечной системы [1]. По
данным официальной статистики, с 2000 по 2010 г. в Рос-
сийской Федерации число больных ОА увеличилось более
чем в 2 раза. Каждый год диагноз ОА впервые устанавли-
вается более 600 тыс. пациентов, но и эти данные не отра-
жают истинную распространенность заболевания, по-
скольку не все больные обращаются за помощью в лечеб-
но-профилактические учреждения. С учетом высокой рас-
пространенности ОА особый интерес представляет изуче-
ние факторов риска (ФР) прогрессирования ОА, особенно
на ранних стадиях, с целью прогнозирования течения за-
болевания и выделения групп больных с более быстрым
прогрессированием болезни для проведения профилакти-
ческих и адекватных лечебных мероприятий.

Патологические изменения, наблюдаемые при ОА,
включают деградацию суставного хряща, утолщение суб-
хондральной кости, образование остеофитов (ОФ), воспа-
ление синовиальной оболочки, повреждение связок, ме-
нисков и суставной капсулы, которые прогрессируют с
течением времени, приводя к хронической боли, скован-
ности, деформации и ограничению физической функции.
Для выявления структурных изменений в суставе исполь-
зуются следующие методы исследования: ультразвуковое
(УЗИ), рентгенографическое и магнитно-резонансная то-

мография (МРТ). Комплексное клинико-инструменталь-
ное обследование больных представляется перспективным
направлением в улучшении качества диагностики, оценке
прогноза болезни и выборе тактики дальнейшего ведения
больного. Основными целями терапии являются: умень-
шение боли, подавление воспаления, снижение риска по-
ражения новых суставов, предотвращение развития де-
формаций, улучшение качества жизни больного и как ре-
зультат – замедление прогрессирования заболевания.

Цель – оценить влияние симптоматических препаратов
замедленного действия – хондроитин сульфат (ХС) + глю-
козамин гидрохлорид (ГГ) на прогрессирование (увеличе-
ние рентгенологической стадии) ОА коленных суставов за
5-летний период наблюдения.

Материалы и методы
В исследование включены 110 женщин в возрасте от 42

до 80 лет (средний возраст 59,11±8,95 года) с первичным
ОА коленных суставов, обследованных в ФГБНУ «НИИ рев-
матологии им. В.А.Насоновой». Диагноз ОА соответствовал
критериям American College of Rheumatology (ACR – Амери-
канская коллегия ревматологов) [2]. Через 5 лет проведено
повторное обследование.

Клиническая характеристика больных, обследованных в
2004–2006 гг., представлена в табл. 1.

Средний возраст обследованных больных составил
59,11±8,95 года (от 42 до 80 лет), средняя длительность за-

Влияние симптоматических препаратов замедленного
действия на прогрессирование остеоартрита коленных
суставов (5-летнее проспективное исследование)
Н.Г.Кашеварова, Л.И.Алексеева, Е.А.Таскина, А.В.Смирнов
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Лечение остеоартрита направлено как на симптомы болезни (уменьшение боли, воспаления, улучшение функционального состояния), так и на за-
медление прогрессирования и улучшение качества жизни больных. Симптоматическое воздействие достигается комбинацией нефармакологиче-
ских и фармакологических методов лечения, изложенных в многочисленных рекомендациях. В настоящее время получено достаточное количе-
ство доказательств, что симптоматические препараты замедленного действия обладают противовоспалительным, обезболивающим и структур-
но-модифицирующим эффектами.
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Abstract
Treatment of osteoarthritis is aimed both at the symptoms of the disease (reducing pain, inflammation, improving the functional state), and slowing the progres-
sion and improving the quality of life of patients. Symptomatic effects are achieved by a combination of non-pharmacological and pharmacological treatments
set out in numerous recommendations. At present, sufficient evidence has been obtained that symptomatic delayed-acting drugs have anti-inflammatory, anal-
gesic and structural-modifying effects.
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болевания 12,2±10,38 года (от 1 до 46 лет). Длительность
ОА до 5 лет включительно отмечалась у 52 больных (47,3%),
от 5 до 10 лет включительно – у 10 больных (9,1%) и более 
10 лет – у 48 больных (43,6%). Возраст начала боли в суста-
вах составил от 25 до 70 лет (среднее значение 47,3±10,93).
Среди обследованных преобладали пациентки с избыточ-
ной массой тела: средний индекс массы тела (ИМТ) соста-
вил 31,50±5,91 кг/м2. Значения ИМТ>30 кг/м2 отмечались у
подавляющего числа больных – 64 (58,2%), показатель
ИМТ>25–30 кг/м2 встречался у 32 больных (29,1%) и нор-
мальный ИМТ≤25 кг/м2 был выявлен у 14 (12,7%).

Интенсивность боли в коленных суставах при ходьбе оце-
нивалась по визуальной аналоговой шкале (ВАШ) от 0 до
100 мм. Среднее значение боли составило 59,16±18,84 мм.
Сильную боль в коленных суставах (>70 мм по ВАШ) ис-

пытывали 17 больных (15,5%), умеренную (от 40 до 
70 мм) – 53 (48,1%), слабую (<40 мм) – 40 (36,4%).

ОА суставов кистей был выявлен у 60 больных – 54,5%, у
всех пациентов наблюдались узелки Гебердена (54,5%) и у
18 из них (30%) – узелки Бушара. ОА тазобедренных суста-
вов был диагностирован у 84 (76,4%) больных. Генерализо-
ванный ОА с поражением суставов кистей, коленных и та-
зобедренных суставов отмечался у 50 больных (45,5%). Ва-
русная деформация коленных суставов была выявлена у 26
(23,7%) больных, вальгусная – у 8 (7,3%). Дефигурация ко-
ленных суставов (за счет воспалительных и пролифера-
тивных явлений) наблюдалась у 50 больных (45,5%).

При рентгенографии коленных суставов были выявлены
все стадии гонартроза (по Келлгрену–Лоуренсу): I стадия
наблюдалась у 33 (30%) больных, IV стадия – у 5 (4,5%), II и
III стадии были выявлены у подавляющего большинства
пациентов – 72 (65,5%).

Из сопутствующих заболеваний наиболее часто встреча-
лись артериальная гипертензия – 62 больных (56,4%), ише-
мическая болезнь сердца – 39 (35,5%), сахарный диабет –
16 (14,5%) и язвенная болезнь желудка и двенадцатиперст-
ной кишки в анамнезе – 24 (21,8%).

Методы обследования
1. Клинический. На каждого больного заполнялась инди-

видуальная карта, включающая в себя: антропометриче-
ские данные (рост, масса тела, ИМТ), данные анамнеза,
клинического осмотра, оценку боли в коленных суставах
по ВАШ – от 0 до 100 мм, суставной статус, сопутствую-
щие заболевания. Учитывалось лечение симптоматиче-
скими препаратами замедленного действия: больные,
которые принимали комбинированную терапию ХС и
ГГ более 6 мес в год в течение 5 лет, были отнесены к
группе получавших лечение. Также учитывалась соче-
танная терапия ХС и ГГ с внутрисуставными введения-
ми препаратов гиалуроновой кислоты – ГК (1 курс лече-
ния и более).

2. Рентгенография коленных суставов. Стадия гонартроза
определялась по классификации Келлгрена–Лоуренса
(1957 г.) с учетом ширины суставной щели, выраженно-
сти субхондрального остеосклероза и размера ОФ на
краях суставных поверхностей костей [3]. Увеличение
рентгенологической стадии за 5 лет наблюдения было
расценено как прогрессирование гонартроза.

3. УЗИ коленных суставов. Сканирование проводилось по
передней, задней и боковой поверхностям коленного су-
става в продольном и поперечном сечениях. Определя-
лась площадь супрапателлярного заворота, наличие
жидкости в заворотах сустава, толщина синовиальной
оболочки, наличие ОФ на краях суставных поверхно-
стей костей, толщина суставного хряща на мыщелках
бедренных костей в передних и задних отделах, гомоген-
ность и контур суставного хряща, наличие кист Бейкера
и диаметр теносиновита полуперепончатых мышц.

4. МРТ коленных суставов. Оценка МР-томографических
внутрикостных, внутрисуставных и периартикулярных
изменений в коленных суставах проведена по балльной
системе согласно методике WORMS [4].
При включении пациентов в исследование всем боль-

ным проводилось клиническое и инструментальное обсле-
дование обоих коленных суставов. Через 5 лет наблюдения
прогрессирование ОА коленных суставов оценивалось по
целевому коленному суставу, наиболее болезненному на
момент включения.

Результаты исследования
Через 5 лет 110 больных ОА коленных суставов прошли

повторное обследование. За 5-летний период наблюдения
средняя интенсивность боли в коленных суставах при
ходьбе возросла с 59,16±18,84 до 63,38±16,99 мм за счет
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Таблица 1. Характеристика больных, обследованных 
в 2004–2006 гг.

Параметры
Больные, об-
следованные

в 2004–2006 гг.

Пол женский, n 110
Средний возраст, лет (М±d) 59,11±8,95

Средний возраст начала боли в суставах, лет (М±d) 47,28±10,93

Средняя длительность заболевания, годы (М±d) 12,2±10,28
Длительность болезни, n (%)

до 5 лет включительно 52 (47,3%)
от 5 до 10 лет включительно 10 (9,1%)
более 10 лет 48 (43,6%)
Средняя боль в коленных суставах при ходьбе,
ВАШ (М±d) 59,16±18,84

Боль в коленных суставах по ВАШ, n (%)
сильная – более 70 мм 17 (15,5%)
умеренная – 40–70 мм 53 (48,1%)
слабая – менее 40 мм 40 (36,4%)
Средний ИМТ, кг/м2 (М±d) 31,50±5,91

ИМТ, n (%)
≤25 кг/м2 14 (12,7%)
>25–30 кг/м2 32 (29,1%)
>30 кг/м2 64 (58,2%)
ОА суставов кистей, n (%) 60 (54,5%)
Узелки Гебердена, n (%) 60 (54,5%)
Узелки Бушара, n (%) 18 (30%)
ОА тазобедренных суставов, n (%) 84 (76,4%)
Дефигурация коленных суставов, n (%) 50 (45,5%)
Варусная деформация коленных суставов, n (%) 26 (23,6%)
Вальгусная деформация коленных суставов, n (%) 8 (7,3%)

Стадии гонартроза, n (%)
I 33 (30%)
II 46 (41,8%)
III 26 (23,7%)
IV 5 (4,5%)
Артериальная гипертензия, n (%) 62 (56,9%)
Ишемическая болезнь сердца, n (%) 39 (35,8%)
Язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной
кишки, n (%) 24 (21,8%)

Сахарный диабет, n (%) 16 (14,7%)

Примечание. М – среднее значение, d – стандартное отклонение, 
n – число обследованных больных.
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увеличения числа больных с сильной и умеренной болью
на 5,4 и 17,4% (с 48,1 до 65,5%, р<0,007) соответственно и
уменьшения числа пациентов со слабыми болями в суста-
вах с 36,4 до 13,6%, р<0,001.

За 5-летний период наблюдения прогрессирование ОА
коленных суставов (увеличение рентгенологической стадии
по Келлгрену–Лоуренсу) было отмечено у 40 больных, у 
70 – стадия заболевания осталась прежней (рис. 1). Так, из
33 больных с I рентгенологической стадией через 5 лет на-
блюдения данная стадия сохранилась у 21 (63,7%), у 
11 (33,3%) наблюдалось прогрессирование до II стадии, у 
1 (3%) пациентки – до III стадии. II рентгенологическая ста-
дия изначально наблюдалась у 46 больных, из них у 
14 (30,4%) наблюдалось увеличение до III стадии, а у 
32 (69,6%) стадия осталась прежней. III стадия при повтор-
ном обследовании сохранилась у 12 (46,2%) пациенток из 
26 больных, а у 14 (53,8%) выявлено увеличение до IV ста-
дии. За период наблюдения отмечены достоверное умень-
шение пациентов с I рентгенологической стадией (р<0,04) и
увеличение больных с IV стадией (р<0,004).

Выявленные изменения дали нам возможность разде-
лить всех пациентов на две группы: с прогрессированием
(2-я группа) и без прогрессирования рентгенологической
стадии (1-я группа) с целью выделения ФР, способствую-
щих прогрессированию заболевания. Сравнительная кли-
ническая характеристика больных представлена в табл. 2.

Пациенты двух групп не различались по возрасту и дли-
тельности заболевания. Однако у больных в группе с про-
грессированием ОА по сравнению с группой 1 отмечались

достоверно более высокий ИМТ и более интенсивная боль
в коленных суставах при ходьбе. Через 5 лет наблюдения
достоверные различия между группами по этим парамет-
рам сохранялись. Динамика параметров комплексного ин-
струментального обследования представлена в табл. 3.

В группе с прогрессированием при 1-м исследовании до-
стоверно чаще определялись большие ОФ в медиальных
отделах большеберцовой кости при рентгенографии ко-
ленных суставов, синовит при УЗИ, отек костного мозга
(ОКМ) в медиальных отделах бедренной и большеберцо-
вой костей и серьезные повреждения медиального мени-
ска при МРТ коленных суставов. При повторном обследо-
вании эти достоверные различия между группами сохра-
нялись.

Таким образом, на основании полученных данных мы
выявили следующие ФР, ассоциированные с прогрессиро-
ванием ОА, к которым относятся: высокий ИМТ, интен-
сивная боль в коленных суставах при ходьбе, наличие ОФ
в медиальных отделах большеберцовой кости, синовита,
ОКМ в медиальных отделах бедренной и большеберцовой
костей и серьезное повреждение медиального мениска.

Также мы провели сравнительную оценку терапии меж-
ду группами (табл. 4).

При анализе проводимой терапии мы выявили, что по-
давляющее число пациентов из группы без прогрессирова-
ния ОА принимали комбинированную терапию ХС и ГГ (в
основном пациенты принимала препарат Терафлекс®) бо-
лее 6 мес в году в течение 5 лет – 74,3% (n=52), в то время
как в группе прогрессирования число таких больных со-
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Таблица 2. Сравнительная характеристика больных с прогрессированием и без прогрессирования ОА коленных суставов

Параметры (М±d)
1-е исследование 2-е исследование

группа 1
(n=70)

группа 2
(n=40) р группа 1

(n=70)
группа 2

(n=40) р

Средний возраст, лет 59,2±9,49 59,0±8,03 нд 63,4±9,55 63,4±8,06 нд
Средняя длительность заболевания, годы 11,1±10,58 13,7±9,95 нд 15,4±10,5 18,2±10,1 нд
Средний ИМТ, кг/см2 30,5±5,63 33,2±6,05 0,021 31,6±5,4 34,2±6,24 0,024
Интенсивность боли в коленных суставах при
ходьбе, ВАШ 55,1±18,24 66,2±17,9 0,003 58,4±13,3 72,1±19,3 0,001

Примечание. Нд – нет достоверности.

Таблица 3. Динамика параметров инструментального обследования

Параметры
1-е исследование 2-е исследование

группа 1
(n=70)

группа 2
(n=40) р группа 1

(n=70)
группа 2

(n=40) р

Рентгенография: ОФ большеберцовой кости
(медиальные), мм Ме (25–75%) 0,5 (0–2) 1 (0,1–3,7) 0,045 1 (0–2) 2 (0,5–5) 0,013

УЗИ: синовит, n (%) 13 (18,6%) 20 (50%) 0,002 24 (34,3%) 25 (62,5%) 0,004

МРТ: ОКМ в медиальных отделах бедренной
и большеберцовой костей

21,4% 65% 0,001 20% 70% 0,001
27,1% 72,5% 0,001 24,3% 80% 0,001

МРТ: повреждение медиального мениска (баллы), n (%): 
1–3 – минимальные 47,1% 40% нд 50% 42,5% нд
4–6 – серьезные 24,3% 52,5% 0,003 24,3% 55% 0,003
Примечание. Ме – медиана, 25% – процентиль, 75% – процентиль.

Таблица 4. Оценка проводимой терапии за 5-летний период наблюдения

Параметры, n (%) 1-я группа (без прогресси-
рования), n=70

2-я группа (прогрессирова-
ние), n=40 р

Прием комбинированной терапии ХС и ГГ (более 6 мес в году в течение 
5 лет) 52 (74,3%) 17 (42,5%) 0,001*

Прием комбинированной терапии ХС и ГГ + внутрисуставное введение
препаратов ГК (1 курс и более) 34 (48,6%) 8 (20%) 0,003**

*Критерий χ2 по Пирсону – 11, нет ячеек с ожидаемой частотой менее 5, минимальная ожидаемая частота – 14,91; **критерий χ2 по Пирсону –
8,80, нет ячеек с ожидаемой частотой менее 5, минимальная ожидаемая частота – 15,27.
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ставило только 42,5% (n=17), различия между группами
были достоверными (р=0,001). Частота комбинированной
терапии ХС и ГГ и внутрисуставного введения препаратов
ГК тоже была выше в группе без прогрессирования заболе-
вания: 48,6% (n=34) против 20% (n=8) соответственно,
р=0,002.

Таким образом, комбинированная терапия ХС и ГГ с
препаратами ГК почти в 2 раза снижает риск прогрессиро-
вания ОА коленных суставов (относительный риск 1,75,
95% доверительный интервал – ДИ 1,19–2,57, р=0,001).

Для выделения основных ФР, влияющих на прогресси-
рование, мы провели корреляционный анализ. Факторы,
которые наиболее сильно коррелировали с рентгенологи-
ческим прогрессированием гонартроза и в наименьшей
степени друг с другом, были включены в дискриминант-
ный анализ, который проводился пошаговым методом с
постепенным исключением факторов, имевших незначи-
тельное влияние или низкую достоверность. Учитывая,
что синовит и ОКМ сильно коррелировали с болью, мы
построили 2 модели, в одну была включена интенсивная
боль, а в другую – синовит и ОКМ. Первая модель проде-
монстрировала более низкую точность прогноза (чувстви-
тельность – 50%, специфичность – 79%). Вторая модель
показала, что основными факторами, определяющими
риск прогрессирования ОА, являются: ИМТ, синовит,
ОКМ, а прием ХС и ГГ и использование препаратов ГК бы-
ли выделены как факторы, позитивно влияющие на про-
грессирование ОА. Данные переменные, включенные в
модель, обусловили высокую точность прогноза прогрес-
сирования ОА коленных суставов: чувствительность моде-
ли составила 75%, специфичность – 78% (табл. 5).

Точность прогнозирования с использованием этих пе-
ременных составила 77,3%. Значения дискриминантной
функции 0,743 и более соответствуют прогрессированию
ОА, а значения менее 0,743 – отсутствию прогрессирова-
ния. Полученные данные позволяют прогнозировать про-
грессирование ОА у конкретного больного.

Для уточнения прогноза прогрессирования ОА, а также
для иллюстрации предсказательной способности факто-
ров, вошедших в многофакторную модель в ходе дискри-
минантного анализа, была построена ROC-кривая (рис. 2).
Площадь под ROC-кривой отражает точность прогноза и
составляет в используемой модели 0,866 (интервал 0,8–0,9
соответствует очень хорошему качеству модели), 95% ДИ
соответствует значениям площади, принадлежащим диа-
пазону от 0,797 до 0,934. 

Обсуждение результатов
В результате проведенного исследования мы выделили

факторы, ассоциированные с риском прогрессирования

ОА коленных суставов: высокий ИМТ, интенсивная боль в
коленных суставах, синовит, ОКМ в медиальных отделах
бедренной и большеберцовой костей. В модель вошли и
такие показатели, как прием комбинированной терапии
ХС и ГГ и использование препаратов ГК, которые значимо
отрицательно коррелировали со стадией гонартроза (-0,46
и -0,42, р<0,01, соответственно). Большинство больных из
группы без прогрессирования ОА принимали комбиниро-
ванную терапию ХС и ГГ более 6 мес в году – 74,3%, в то
время как в группе прогрессирования гонартроза число
таких больных составило только 42,5% (р=0,001). Частота
внутрисуставного введения препаратов ГК тоже была вы-
ше в группе без прогрессирования: 48,6% против 20% соот-
ветственно; р=0,003. 

Наши данные согласуются с работами отечественных и
зарубежных авторов. Так, в работе М.С.Светловой было
показано, что рентгенологическое прогрессирование ОА
на фоне длительной терапии симптоматическими препа-
ратами замедленного действия (SYSАDOA – Symptomatic
Slow-Acting Drugs in Osteoarthritis), в частности препара-
том Терафлекс®, протекало гораздо медленнее, чем в конт-
рольной группе. Изменение рентгенологической стадии на
одну и более через 3 года наблюдения было выявлено у
24,1% больных в группе принимавших Терафлекс® и у
32,7% пациентов в группе контроля; р<0,05 [5]. В исследо-
вании J.Pelletier и соавт. также продемонстрирована мень-
шая потеря объема хряща у больных при приеме комбина-
ции ХС и ГГ через 24 мес наблюдения по данным МРТ по
сравнению с пациентами, не принимавшими данную тера-
пию. Авторы заключили, что комбинация ХС и ГГ замед-
ляет прогрессирование ОА, т.е. обладает структурно-мо-
дифицирующим эффектом, действие ее было подтвержде-
но с помощью МРТ, не определялось при рентгенографи-
ческой оценке [6]. Похожие данные были получены и в
двойном слепом рандомизированном плацебо-контроли-

Рис. 1. Рентгенологическое прогрессирование ОА коленных
суставов за 5 лет наблюдения.

Рис. 2. ROC-кривая соотношения чувствительность/специфич-
ность прогноза прогрессирования ОА коленных суставов (пло-
щадь под кривой = 0,866).
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Таблица 5. ФР прогрессирования ОА коленных суставов 
(коэффициенты дискриминантной функции)

Факторы Коэффициенты
функции

ИМТ больных, кг/м2 0,02
Синовит УЗИ (да, нет) 0,7
ОКМ в медиальных отделах большеберцовой 
кости (да, нет) 1,7

Прием ХС и ГГ (да, нет) -0,54
Использование препаратов ГК (да, нет) -0,7
Константа 0,743



руемом исследовании M.Fransen и соавт. При комбиниро-
ванном применении ХС и ГГ в суточных дозах 800 мг и
1500 мг соответственно через 2 года отмечено достоверное
замедление прогрессирования ОА коленного сустава.
Стоит отметить, что применение монопрепаратов ХС и ГГ
не привело к подобному эффекту [7].

Кроме того, имеются данные, что комбинация ХС и ГГ в
суточных дозах 1200 мг и 1500 мг соответственно имеет
одинаковую эффективность с целекоксибом после 6 мес
лечения больных ОА коленных суставов с умеренными
или сильными болями в суставах, что говорит о хорошем
симптоматическом действии препарата и возможной от-
мене нестероидных противовоспалительных препаратов
(НПВП) при длительном приеме [8]. Эффективность ана-
логичных доз ХС и ГГ доказана и в работах отечественных
авторов у пациентов с гонартрозом I–II стадии при дли-
тельном применении препарата Терафлекс® [9]. Вместе с
тем следует признать, что действие препаратов группы
SYSADOA развивается постепенно, в то время как при об-
острении ОА необходимо как можно быстрее купировать
симптоматику. В связи с этим представляется рациональ-
ным использовать комбинацию НПВП с SYSADOA, по-
скольку при постепенном развитии симптоммодифици-
рующего действия SYSADOA отмена НПВП может про-
исходить практически безболезненно для пациентов. 
В практике применяется комбинированный препарат –
Терафлекс® Адванс, сочетающий в себе ХС, глюкозамин и
ибупрофен, который подтвердил свою эффективность в
ряде исследований [10, 11]. Так, в исследовании 198 па-
циентов с гонартрозом I–III стадии Терафлекс® Адванс
способствовал выраженному снижению болевого син-
дрома и обладал эффектом последействия [10]. Изучение
клинической эффективности препарата Терафлекс® 
Адванс у пациентов с неврологическими проявлениями
поясничного остеохондроза позволило в 1,7 раз снизить
выраженность болевого синдрома, а также уменьшить
вертеброневрологическую симптоматику и улучшить ка-
чество жизни [11].

При сравнении больных с ОА коленных суставов, кото-
рым вводились препараты ГК (основная группа) по
сравнению с плацебо (группа контроля), также были полу-
чены достоверные различия между группами. Так, при
оценке 78 больных с ОА коленных суставов через 2 года
наблюдения в основной группе отмечалось достоверное
снижение скорости уменьшения объема хряща в медиаль-
ных и латеральных отделах большеберцовой кости
(р=0,001) [12]. В других исследованиях тоже подтверждено
протективное влияние препаратов ГК на различные пока-
затели деградации хряща, определяемые с помощью арт-
роскопии [13, 14].

Таким образом, в результате проведенного исследова-
ния мы выделили факторы, ассоциированные с риском
прогрессирования ОА коленных суставов: высокий ИМТ,
синовит, ОКМ в медиальных отделах бедренной и больше-
берцовой костей. Кроме того, в модель вошли такие пока-
затели, как прием комбинированной терапии ХС и ГГ и
использование препаратов ГК, которые значимо отрица-
тельно коррелировали со стадией ОА (-0,46 и -0,42, р<0,01,
соответственно).

Заключение
Прием комбинированной терапии ХС и ГГ (не менее 6 мес

в году в течение 5 лет) почти в 2 раза снижает риск прогрес-
сирования ОА коленных суставов (относительный риск 1,75,
95% ДИ 1,19–2,57, р=0,001). Эти данные нашли подтвержде-
ние и при проведении многофакторных анализов (дискри-
минантный и ROC-анализов): прием ХС и ГГ является неза-
висимым фактором, замедляющим прогрессирование ОА, а
повышенный ИМТ, наличие синовита, ОКМ – переменные,
обусловливающие прогрессирование заболевания.
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П ервичная медико-санитарная помощь (ПМСП) яв-
ляется основой системы оказания медицинской по-

мощи и проводится в амбулаторных условиях и в условиях
дневного стационара. ПСМП оказывается врачами перво-
го контакта: терапевтами, участковыми терапевтами, пе-
диатрами, участковыми педиатрами и врачами общей
практики (семейными врачами), первичная специализи-
рованная медико-санитарная помощь – врачами-специа-
листами. Одним из основных направлений реформирова-
ния ПСМП является переход к организации ПСМП по
принципу семейного врача (врача общей практики). Это
предполагает значительное расширение функций, выпол-
няемых врачом первого контакта. Основным действую-
щим лицом становится врач общей практики (семейный
врач), оказывающий населению многопрофильную амбу-
латорную медицинскую помощь.

Опыт работы врачей общей практики показывает, что
они берут на себя более 1/3 посещений к врачам-специали-
стам, соответственно уменьшая число направлений на
консультации и повышая удовлетворенность пациентов в
отдельных видах специализированной помощи.

Одним из самых распространенных симптомов в совре-
менной клинической практике и одной из наиболее ча-
стых причин, по которой люди обращаются за медицин-
ской помощью, является боль.

Боль – неприятное сенсорное и эмоциональное пережи-
вание, связанное с истинным или потенциальным повреж-
дением ткани или описанное в терминах такого поврежде-
ния [1]. Боль относится к наиболее распространенным
субъективным признакам заболевания и подразделяется
на острую и хроническую. Под острой (преходящей) бо-
лью понимают боль, обусловленную острым заболевани-
ем, травмой и прекращающуюся по мере выздоровления и
заживления ран. Хроническая (персистирующая) боль

связана с длительно существующим патологическим про-
цессом или посттравматическим состоянием и продолжа-
ется от 1–3 мес до нескольких лет [2, 3].

Для многих заболеваний характерна определенная схема
возникновения и развития боли, которая нередко являет-
ся патогномоничной. При наличии у пациента болей врач
всегда должен анализировать их, учитывая следующие ха-
рактеристики: начало, развитие, характер, интенсивность,
локализацию, миграцию и иррадиацию, продолжитель-
ность, причины облегчения и усиления болей [4].

Наиболее часто в клинической практике встречается но-
цицептивная боль, связанная с активацией перифериче-
ских болевых рецепторов вследствие локального повреж-
дения, вызванного воспалением, отеком или ишемией тка-
ней, травмой, стойким спазмом гладких или поперечно-по-
лосатых мышц, хирургическим вмешательством и др. [5].

Боль является междисциплинарной медицинской про-
блемой. Адекватное обезболивание – это не только оказа-
ние помощи при возникновении острой боли, но и пред-
упреждение запуска патологического каскада для разви-
тия хронического болевого синдрома. Своевременное и
правильное этиотропное или патогенетическое лечение в
большинстве случаев способно устранить боль. Вместе с
тем существуют ситуации, при которых показана симпто-
матическая терапия боли: при выраженном болевом син-
дроме, требующем немедленного лечения, или в случаях,
когда причину боли устранить невозможно [2, 3, 5].

Скелетно-мышечная боль составляет около 1/3 от всех
острых и хронических болевых синдромов и является од-
ной из наиболее частых причин обращения пациентов за
помощью к специалистам разного профиля. Локализация
скелетно-мышечных болевых синдромов разнообразна, од-
нако к преимущественной локализации относятся пояснич-
ный и крестцовый отделы позвоночника, голени, надплечья
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и шея. Почти у 1/2 пациентов скелетно-мышечные боли
возникают сразу в нескольких областях одновременно [6].

К факторам риска возникновения скелетно-мышечных
болевых синдромов относятся возраст, тяжелый физиче-
ский труд (особенно сопровождающийся длительными
статическими нагрузками, поворотами туловища, подъе-
мом тяжестей и вибрацией), психосоциальные аспекты
(монотонная работа, неудовлетворительные условия тру-
да), депрессия, ожирение, курение и наркомания, тяжелый
сколиоз, частые головные боли в анамнезе. Риск возник-
новения болей в спине также зависит от антропометриче-
ского статуса (рост, телосложение), разницы длины ног,
изменений осанки в виде усиления кифоза, лордоза, уме-
ренного сколиоза, пола (женщины болеют чаще) [6].

Боль в туловище и конечностях невисцеральной этиоло-
гии является ведущим симптомокомплексом дорсопатии –
группы заболеваний костно-мышечной системы и соеди-
нительной ткани [7–9]. Термин «дорсопатия» образован от
латинского слова dorsum – спина, хребет – и греческого
pathos – страдание, болезнь, т.е. дорсопатия – заболевание
позвоночника. Поражения позвоночного столба являются
причиной развития практически 1/2 всех неврологических
синдромов [10–14].

По Международной классификации болезней 10-го пе-
ресмотра дорсопатии делятся:
а) на деформирующие дорсопатии, вызванные деформа-

цией позвоночника, дегенерацией межпозвоночных
дисков без их протрузии, смещением позвонков;

б) дорсопатии при дегенерации межпозвоночных дисков
с протрузиями, сопровождающиеся болевыми синдро-
мами;

в) симпаталгические синдромы;
г) дорсалгии.

Боль в спине (дорсалгия) беспокоит в разные периоды
жизни подавляющее большинство людей, занимая по рас-
пространенности 2-е место после простудных заболева-
ний. Дорсалгия – один из наиболее распространенных
клинических синдромов, с которым в повседневной прак-
тике сталкиваются неврологи, терапевты, врачи общей
практики и других специальностей [10, 13, 15].

По данным международных исследований, при обследо-
вании случайных выборок взрослых людей 19–43% из них
испытывали боль в спине в течение последнего месяца,
27–65% – в течение последнего года и 59–84% страдали от
болей в спине хотя бы раз в жизни [13, 14].

Дорсалгия является одной из наиболее частых причин
нетрудоспособности людей в возрасте 40–60 лет. В боль-
шинстве случаев эпизоды болей в спине носят неспецифи-
ческий характер, локализуются в пояснично-крестцовой
области и при адекватной терапии регрессируют в течение
месяца у 80–90% больных. Однако у части пациентов боле-
вой синдром сохраняется в течение длительного времени,
приводя к инвалидизации [6, 9, 15].

Определяющий симптом при дорсалгиях – появление
выраженной боли, связанной с раздражением нервных
окончаний, расположенных в мягких тканях позвоночни-
ка. Источниками болевой импульсации при болях в спине
являются: мышцы, связки, фасции; фасеточные суставы;
нервы и спинномозговые узлы; межпозвоночный диск,
позвонки, твердая мозговая оболочка.

Необходимо помнить, что боль в спине бывает первич-
ной, связанной с дегенеративными изменениями позво-
ночных структур, и вторичной, обусловленной другими
патологическими состояниями. Соответственно, в зависи-
мости от причины болей в спине выделяют вертеброген-
ные (патогенетически связанные с изменениями позво-
ночника) и невертеброгенные скелетно-мышечные боле-
вые синдромы.

Болевой синдром, связанный с вертеброгенными нару-
шениями, возникает при смещении (спондилолистезе) и

нестабильности структур позвоночника, артропатическом
синдроме при дегенеративном поражении дугоотросчатых
и реберно-поперечных суставов. Кроме часто встречаю-
щихся дистрофических изменений позвоночника к вер-
теброгенным источникам боли в спине относятся редко
выявляемые (менее 0,2% случаев) травматические, инфек-
ционные, опухолевые поражения, а также компрессион-
ные переломы тел позвонков в результате остеопороза.
Примерами невертеброгенных болевых синдромов могут
служить заболевания внутренних органов, психогенные
болевые синдромы. Миогенные боли могут формировать-
ся под влиянием как вертеброгенных, так и невертебро-
генных изменений.

На протяжении десятилетий в отечественной практике
универсальным методом диагностики дорсопатий счита-
лось рентгенографическое исследование. В последние го-
ды широкое распространение получили методы спондило-
графии, компьютерной и магнитно-резонансной томогра-
фии. Однако следует отметить, что выявляемые дегенера-
тивно-дистрофические изменения в позвоночнике не все-
гда коррелируют с клиническими проявлениями болезни
и часто встречаются у пациентов, не страдающих болью в
спине [16].

В зависимости от того, какие структуры позвоночного
столба вовлекаются в процесс в каждом конкретном слу-
чае, в клинической картине преобладают либо рефлектор-
ные, либо компрессионные синдромы.

Рефлекторные вертеброгенные синдромы возникают в
результате раздражения разных структур позвоночника,
которые имеют мощную сенсорную иннервацию. К харак-
терным для рефлекторных вертеброгенных синдромов
особенностям относятся:
1) локальные, тупые, глубокие боли, без иррадиации;
2) усиление боли при нагрузке на спазмированную мышцу,

ее глубокой пальпации или растяжении;
3) отсутствие симптомов выпадения.

Острую болевую симптоматику у пациентов с неспеци-
фической болью в спине рекомендуется купировать пара-
цетамолом и нестероидными противовоспалительными
препаратами (НПВП). Сочетание анальгетического и про-
тивовоспалительного действия, доказанная эффектив-
ность, наличие разных лекарственных форм и дозировок,
ценовая доступность определяют первоочередной выбор
НПВП при назначении больным с неспецифической бо-
лью в спине [17, 18].

Основной механизм действия НПВП – ингибирование
синтеза простагландинов и тромбоксанов за счет блокиро-
вания фермента циклооксигеназы (ЦОГ), метаболизма
арахидоновой кислоты. Существуют 2 изофермента ЦОГ,
ингибируемые НПВП: ЦОГ-1 контролирует выработку
простагландинов, регулирует целостность слизистой обо-
лочки желудочно-кишечного тракта, функцию тромбоци-
тов и почечный кровоток; ЦОГ-2 участвует в синтезе про-
стагландинов при воспалении [3, 17].

Анальгетическое действие НПВП обусловлено подавле-
нием активности ЦОГ и снижением продукции проста-
гландинов E2 и F2a, повышающих чувствительность ноци-
цепторов как при воспалении, так и при повреждении тка-
ней. Более выраженным анальгетическим, чем противо-
воспалительным эффектом обладают те НПВП, которые
вследствие своей химической структуры нейтральны,
меньше накапливаются в воспалительной ткани, быстрее
проникают через гематоэнцефалический барьер и подав-
ляют ЦОГ в центральной нервной системе, а также влияют
на таламические центры болевой чувствительности. Эти
препараты выделены в отдельную группу – ненаркотиче-
ские анальгетики.

Наряду с центральным анальгетическим эффектом
НПВП отмечается и их периферическое действие, связан-
ное с антиэкссудативным эффектом, который приводит к
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снижению накопления медиаторов боли и уменьшению
механического давления на болевые рецепторы в тканях
[4, 17].

Одним из современных препаратов из группы НПВП,
оптимально сочетающих выраженный анальгетический и
противовоспалительный эффекты, является лорноксикам,
который отличается от других оксикамов коротким пе-
риодом полувыведения, что снижает риски кумуляции и
повышает безопасность его применения [19–30]. В Россий-
ской Федерации лорноксикам представлен оригинальным
препаратом Ксефокам® (Xefocam®, компания «Такеда»).

Ксефокам® (лорноксикам) представляет собой НПВП с
выраженным анальгетическим действием вследствие инги-
бирования синтеза простагландинов, угнетения изофер-
ментов ЦОГ и подавления образования свободных радика-
лов из активированных лейкоцитов и лейкотриенов. Кро-
ме этого, лорноксикам активно стимулирует выработку эн-
догенных динорфина и эндорфина, что является дополни-
тельным физиологическим механизмом купирования бо-
левых синдромов любой интенсивности и локализации.

Известно, что селективное ингибирование ЦОГ-2 ока-
зывает незначительный эффект при острой боли. В то же
время концентрация ЦОГ-1 при острой боли увеличивает-
ся в 3–4 раза, поэтому для анальгетического эффекта мо-
жет иметь значение ингибирование и этого изофермента.
Таким образом, оптимальным сочетанием анальгетиче-
ского и противовоспалительного эффекта обладают пре-
параты, ингибирующие как ЦОГ-1, так и ЦОГ-2 [31]. Од-
ним из наиболее мощных сбалансированных ингибиторов
обоих изоферментов является лорноксикам. Эта способ-
ность лорноксикама в 100–200 раз превышает таковую у
«эталонных» НПВП, например у диклофенака и пирокси-
кама. При этом соотношение ингибиторной активности
лорноксикама относительно ЦОГ-1 и ЦОГ-2 (мера селек-
тивности) занимает срединное положение по сравнению с
аналогичными показателями других НПВП, что и обес-
печивает баланс анальгетической и противовоспалитель-
ной активности препарата. Лорноксикам угнетает высво-
бождение свободных радикалов кислорода из активиро-
ванных лейкоцитов, что усиливает его анальгетическую и
противовоспалительную активность [31]. При этом аналь-
гетический потенциал лорноксикама в сравнении с други-
ми НПВП можно представить следующим образом по
убыванию анальгетической активности НПВП: лорнокси-
кам > кеторолак > диклофенак > индометацин > ибупро-
фен > ацетилсалициловая кислота > кетопрофен [32].

Период полувыведения препарата из плазмы крови со-
ставляет около 4 ч, что значительно меньше аналогичного
периода у других НПВП группы оксикамов. Благодаря ко-
роткому периоду полувыведения из плазмы крови лор-
ноксикам обладает меньшей выраженностью побочных
эффектов, поскольку в период между введениями доз воз-
можно восстановление физиологического уровня проста-
гландинов, необходимых для защиты слизистой оболочки
желудка и поддержания нормального кровотока в почках,
при этом отсутствуют кумуляция и риск передозировки.
После приема внутрь лорноксикам быстро и практически
полностью всасывается из желудочно-кишечного тракта.
При этом максимальная концентрация в плазме достига-
ется приблизительно через 1–2 ч. Прием пищи уменьша-
ет максимальную концентрацию на 30% и повышает вре-
мя ее достижения до 2–3 ч. Абсолютная биодоступность
лорноксикама составляет 90–100%. Связывание лорно -
ксикама с белками плазмы, преимущественно с альбуми-
новой фракцией, составляет 99% и не зависит от его кон-
центрации.

Лорноксикам полностью метаболизируется в печени
под действием цитохрома Р450 с образованием фармако-
логически неактивных метаболитов, примерно 1/3 кото-
рых выводится почками с мочой, а 2/3 – печенью и кишеч-

ником, при этом энтеропеченочная циркуляция лорно -
ксикама отсутствует. Двойной путь экскреции снижает на-
грузку на данные органы и улучшает переносимость лор-
ноксикама, поэтому при легкой и умеренной степени пече-
ночной и/или почечной недостаточности коррекции его
дозы не требуется.

Показаниями к назначению таблетированной формы
выпуска препарата Ксефокам® (таблетки, покрытые обо-
лочкой, 8 мг) являются кратковременное лечение болевого
синдрома разного происхождения и симптоматическая те-
рапия ревматических заболеваний (ревматоидный артрит,
остеоартроз, анкилозирующий спондилит, суставной син-
дром при обострении подагры, ревматическое поражение
мягких тканей). При выраженном болевом синдроме реко-
мендуемая доза – 8–16 мг/сут, поделенная на 2–3 приема.
При воспалительных и дегенеративных ревматических за-
болеваниях стандартная доза составляет 8–16 мг/сут в за-
висимости от состояния пациента. Максимальная суточ-
ная доза составляет 16 мг, длительность терапии зависит
от характера и течения заболевания.

Для достижения быстрого обезболивающего эффекта
без использования парентерального (внутримышечного)
пути введения, характерного для «стандартных» НПВП,
компанией «Такеда» был разработан препарат Ксефокам®
рапид (Xefocam® rapid). Это таблетированный препарат,
который предназначен для быстрого и эффективного
лечения острой боли. Все существующие сегодня таблети-
рованные формы НПВП растворяются и всасываются в
тонком кишечнике человека, что значительно увеличивает
время до начала действия препарата. Фармакокинетика
препарата Ксефокам® рапид при пероральном приеме ана-
логична внутримышечному способу введения обезболи-
вающего ненаркотического препарата. Время начала обез-
боливающего действия препарата сокращается с 30–40 до
10–15 мин, т.е. практически в 3 раза. Это достигается бла-
годаря уникальному составу и конструкции новой таблет-
ки Ксефокам® рапид.

Лорноксикам, содержащийся в таблетке Ксефокам® 
рапид, помещен в микрогранулы, покрытые буферным ве-
ществом. Покрытие гранул, вступая в реакцию с желудоч-
ным соком, создает слабощелочную среду, в которой лор-
ноксикам быстро растворяется и всасывается в кровь. 
В первый день лечения препаратом Ксефокам® рапид (таб-
летки, покрытые оболочкой, 8 мг) может быть назначен в
начальной дозе 16 мг, а затем в дозе 8 мг через 12 ч после
приема первой дозы. В последующие дни максимальная
суточная доза не должна превышать 16 мг.

Эффективность и безопасность применения препарата
Ксефокам® продемонстрированы в большом числе отече-
ственных и зарубежных исследований при лечении паци-
ентов с острым болевым синдромом у пациентов, обуслов-
ленным дорсопатией, спондилопатией, артропатией, пора-
жениями мягких периартикулярных тканей, травмами
опорно-двигательного аппарата и др. [19, 21–24, 26–28, 30,
33–60].

Обосновано применение препарата Ксефокам® при
лечении дорсопатии у пожилых пациентов. Как показы-
вает отечественный и зарубежный опыт, наиболее 
безопасным и особенно подходящим для лечения дорсо-
патии являются Ксефокам® и его быстро всасывающаяся
форма (Ксефокам® рапид), которые оказывают действен-
ную медицинскую помощь – купируют боль и улучшают
качество жизни, что особенно важно у пожилых лиц [9,
36, 39, 46].

В опубликованном в 2016 г. метаанализе [61], в который
были включены 60 сравнительных исследований примене-
ния лорноксикама, отмечается, что риск развития га-
строэнтерологических развитий на фоне приема лорно -
ксикама незначимо повышен по сравнению с плацебо, при
этом их риск развития при терапии лорноксикамом по
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сравнению с другими НПВП составляет 0,78 (при 95% до-
верительном интервале 0,64–0,96, p=0,017). Вместе с тем
риски гастроинтестинальных осложнений у пациентов
старше 65 лет не увеличиваются.

Экспериментальные и клинические исследования свиде-
тельствуют об отсутствии у лорноксикама кардиотоксиче-
ских эффектов и неблагоприятного влияния на сердечную
гемодинамику [62–65].

Компрессионные синдромы развиваются, если изменен-
ные структуры позвоночника деформируют или сдавли-
вают корешки, сосуды или спинной мозг. Компрессион-
ный (корешковый) синдром – один из самых распростра-
ненных неврологических синдромов, который проявляет
себя как ряд симптомов, причиной появления которых яв-
ляется сдавливание нервных корешков спинного мозга
(спинномозговых нервов). При этом боль может появить-
ся абсолютно в разных местах, она далеко не всегда «при-
вязана» к позвоночнику. К характерным особенностям для
компрессионных вертеброгенных синдромов относятся:
1) боли в позвоночнике с иррадиацией в конечность,

вплоть до пальцев кисти или стопы;
2) распространение болевых ощущений по ходу сдавли-

ваемого нерва;
3) усиление боли при движении в позвоночнике, при каш-

ле, чиханье, натуживании;
4) болевые ощущения чаще всего сопровождаются невро-

логическими нарушениями разной тяжести – появление
симптомов выпадения функции компримированных
(сжатых) корешков: нарушение чувствительности, ги-
потрофия мышц, снижение сухожильных рефлексов.
Компрессионные синдромы в грудном отделе позвоноч-

ника встречаются достаточно редко и клинически про-
являются опоясывающей болью и гипалгезией в соответ-
ствующих дерматомах при компрессии корешка, а при
компрессии спинного мозга – болью, проводниковой ги-
палгезией и тазовыми спинальными нарушениями. Объ-
ективное нарушение чувствительности выражается в виде
гиперестезии или гипостезии. Чаще нарушается болевая и
тактильная, реже – температурная чувствительность. Мы-
шечно-суставное чувство, как правило, сохраняется.

Компрессионные синдромы в пояснично-крестцовом
отделе позвоночника имеют следующие клинические ха-
рактеристики:
• боль и выпадение чувствительности по внутренним и пе-

редним поверхностям бедра, снижение коленных реф-
лексов (компрессия корешка L2, диск L1–L2);

• боль по передневнутренней поверхности бедра, сниже-
ние силы с последующей атрофией четырехглавой мыш-
цы бедра, выпадение коленного рефлекса (компрессия
корешка L4, диск L3–L4);

• боль в пояснице с иррадиацией по наружной поверхно-
сти бедра, передненаружной поверхности голени, внут-
ренней поверхности стопы и большого пальца; гипото-
ния и гипотрофия большеберцовой мышцы и снижение
силы тыльных сгибателей большого пальца (компрессия
корешка L5, диск L4–L5);

• боль в ягодичных мышцах с иррадиацией по наружному
краю бедра, голени и стопы; снижение силы трехглавой
мышцы голени, нарушение чувствительности в зонах ир-
радиации боли, угасание ахиллова рефлекса (компрессия
корешка S1, диск L5–S1).
Наличие в клинической картине у пациентов с дорсалги-

ей компрессионных синдромов предполагает использова-
ние наряду с НПВП нейротропных витаминов группы В
(тиамин, пиридоксин, цианокобаламин) [66–73]. Врачи
разных специальностей давно в своей практике широко
используют нейротропные витамины группы B, которые в
высоких дозах обладают и аналгезирующим действием,
что может приводить к снижению потребности в НПВП
[74, 75]. Нейротропные витамины имеют исключительное

значение для функционирования нервной ткани как в
нормальных условиях, так и при патологии. Результаты
экспериментальных и клинических исследований свиде-
тельствуют об их важной роли в разных биохимических
процессах, протекающих в нейронах и клетках нейроглии.

В ряде исследований [9, 32, 48–50, 53] у пациентов со
скелетно-мышечными болями подтверждены эффектив-
ность и безопасность одновременного применения пред-
ставителя группы НПВП препарата Ксефокам® и комплек-
са витаминов группы В. Результаты исследований свиде-
тельствуют о хорошей переносимости терапии пациента-
ми, низкой частоте клинически значимых нежелательных
побочных эффектов, более быстром наступлении обезбо-
ливающего эффекта по сравнению с пациентами, полу-
чавшими монотерапию. Положительный эффект комби-
нированной терапии не только наблюдался в период
приема препаратов, но и продолжался в последующем.
Основная терапия вертеброгенного болевого синдрома
может быть дополнена приемом специфического нутри-
цевтика Келтикан® комплекс.

В состав нутрицевтика Келтикан® комплекс входят вита-
мин В12 (цианокобаламин), фолиевая кислота и биогенный
элемент уридинмонофосфат, которые стимулируют собст-
венные восстановительные процессы в организме. Вита-
мин В12 (цианокобаламин) и фолиевая кислота имеют важ-
ное значение в поддержании нейронного метаболизма
(биосинтезе белка, процессах миелинизации), а также в
профилактике или снижении выраженности микроангио-
патий. Цианокобаламин также принимает активное уча-
стие в процессах энергообеспечения клеток, вовлечен в бе-
локсинтезирующие и некоторые другие механизмы их
функционирования [76, 77]. Уридинмонофосфат (50 мг) –
основной компонент специфического нутрицевтика 
Келтикан® комплекс – способствует восстановлению по-
врежденных нервов [78, 79].

Разнообразный объем лечебно-диагностических мани-
пуляций и расширение объемов медицинской помощи,
оказываемых врачами на этапе оказания ПМСП, в том
числе и пациентам с наличием скелетно-мышечного боле-
вого синдрома, предполагает включение в арсенал исполь-
зуемых лекарственных средств препаратов лорноксикама –
Ксефокам® и Ксефокам® рапид.
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Сахарный диабет (СД) является исключительно распро-
страненным неинфекционным заболеванием, наличие

которого связано с высокой инвалидизацией и леталь-
ностью. Одним из наиболее частых его осложнений яв-
ляется поражение периферической нервной системы с
развитием диабетической полинейропатии (ДПНП). Счи-
тается, что именно СД является одной из наиболее частых
причин полинейропатий в странах Евросоюза и Северной
Америки, в то время как в других регионах основными
причинами поражения периферической нервной системы
являются дефицит витаминов группы В и избыточное по-
требление алкоголя. Как свидетельствуют результаты про-
веденного в Утрехте (Нидерланды) исследования, в регио-
не с населением более 1 млн 220 тыс. человек заболевае-
мость полинейропатией составила 97 случаев на 100 тыс.
населения в год, при этом каждый 3-й случай был связан с
СД [1]. Установлено, что длительность и тяжесть течения
СД в значительной степени определяют вероятность раз-
вития ДПНП, которая выявляется у 5–10% пациентов с
впервые выявленным СД типа 2, по мере прогрессирова-
ния заболевания частота ее достигает 30–60% [2].

Основными направлениями предупреждения развития
и прогрессирования ДПНП являются устранение гипер-
гликемии и сопутствующих метаболических расстройств,

предупреждение осложнений СД. Результаты проспек-
тивных исследований позволяют констатировать, что
адекватный контроль концентрации глюкозы в крови мо-
жет отсрочить развитие нейропатии и сделать ее течение
менее тяжелым. Сама по себе коррекция углеводного об-
мена не в состоянии предупредить развитие поражений
периферической нервной системы у большинства паци-
ентов с СД. Ее эффективность в особенности невысока
при уже сформировавшейся ДПНП, в связи с чем требу-
ется выбор других путей для предупреждения и лечения
таких пациентов. Серьезной терапевтической проблемой
является купирование болевого синдрома, резко снижаю-
щего качество жизни пациентов с ДПНП, требующего на-
значения специфической терапии, которая нередко ока-
зывается ассоциированной с развитием нежелательных
побочных эффектов. В связи с этим интерес представляет
поиск новых подходов к лечению пациентов с ДПНП с
применением препаратов, как обладающих воздействием
на обмен веществ в нервной ткани, так и оказывающих
симптоматическое действие, в частности, уменьшающих
интенсивность болевого синдрома. Интерес вызывает
возможность применения с этой целью препаратов кар-
нитина, которая в настоящее время широко обсуждается
в специальной литературе.

P.R.Kamchatnov et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 136–140.
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Полинейропатия – частое осложнение сахарного диабета, ассоциированное с тяжелой инвалидизацией, снижением качества жизни пациентов,
повышением риска наступления летального исхода. Лечение больных с диабетической полинейропатией (ДПНП) включает коррекцию углевод-
ного обмена, восстановление структуры и функций нервных волокон, устранение наиболее значимых симптомов заболевания. В настоящее вре-
мя накоплены сведения об эффективности ацетил-L-карнитина (Карницетин) у таких пациентов. Рассматриваются сведения о его роли в обме-
не веществ в норме и в условиях патологии. Приведены результаты рандомизированных клинических исследований и метаанализа по данной
проблеме, свидетельствующие об эффективности препарата у пациентов с ДПНП.
Ключевые слова: сахарный диабет, диабетическая полинейропатия, ацетил-L-карнитин, Карницетин, лечение.
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Abstract
Polyneuropathy is a frequent complication of diabetes mellitus, associated with severe disability, a decrease in the quality of life of patients, an increased risk of
death. Treatment of patients with diabetic polyneuropathy (DPNP) includes correction of carbohydrate metabolism, restoration of the structure and functions of
nerve fibers, elimination of the most significant symptoms of the disease. At present, information on the efficacy of acetyl-L-carnitine (Carnitine) in such patients
is accumulated. Information on its role in metabolism in normal and pathological conditions is considered. The results of randomized clinical trials and meta-an-
alyzes on this issue are presented, which testify to the effectiveness of the drug in patients with DPNP.
Key words: diabetes mellitus, diabetic polyneuropathy, acetyl-L-carnitine, Carnicetine, treatment.
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Участие карнитина в обмене
веществ

Левовращающий изомер карнити-
на – L-карнитин – является одним из
необходимых компонентов метабо-
лизма человека. В организм млекопи-
тающих карнитин поступает в основ-
ном с пищевыми продуктами (наи-
большее его количество содержится в
красном мясе и мясных субпродук-
тах), меньшее его количество синте-
зируется непосредственно в тканях
из лизина и метионина. Карнитин
представляет собой эссенциальный
субстрат для карнитин-пальмитоил-
трансферазы-1, которая обеспечивает
транспорт длинноцепочечных жир-
ных кислот в митохондрии. Свойство
карнитина утилизировать жирные
кислоты в качестве субстрата для
энергетического метаболизма широ-
ко используется в разных областях
медицины, в частности, для коррек-
ции избыточной массы тела, в ком-
плексе мероприятий по увеличению
мышечной массы, при лечении цело-
го ряда заболеваний.

Начиная с 1980-х годов неодно-
кратно проводились исследования,
которые показали, что систематиче-
ское применение карнитина оказыва-
ет существенное влияние на разные
компоненты обмена веществ в орга-
низме. В частности, эксперименталь-
ные исследования продемонстриро-
вали, что систематическое примене-
ние карнитина у животных обеспечи-
вает стойкое снижение концентрации
липидов в сыворотке крови, а также в
паренхиме печени [3]. Несомненный
интерес представляют результаты ис-
следований, посвященных влиянию
карнитина на метаболизм глюкозы.
Было показано, что его введение в ор-
ганизм больных СД обеспечивает по-
вышение чувствительности к инсули-
ну, соответственно, снижая рези-
стентность к нему [4]. Более того, бы-
ло установлено, что регулярное по-
требление с пищей карнитина обес-
печивает снижение концентрации
глюкозы, определяемой в перифери-
ческой крови натощак, при том что
одновременно регистрировалось не-
которое повышение концентрации
триацилглицерола [5].

Также интерес представляют ре-
зультаты экспериментального иссле-
дования, посвященного изучению
возможности использования L-кар-
нитина у животных с ожирением и
экспериментальным СД [6]. Оказа-
лось, что его введение обеспечивает
уменьшение концентрации глюкозы в
крови, повышение чувствительности
к инсулину, а также более высокую
утилизацию в митохондриях свобод-
ных жирных кислот.

Установлено, что как непосред-
ственно карнитин, так и один из его

основных активных метаболитов аце-
тил-L-карнитин (АЛК) принимают ак-
тивное участие в функционировании
центральной и периферической нерв-
ной системы [7]. В частности, помимо
энергетического обмена, они уча-
ствуют в синтезе ацетилхолина, по-
ставляя в систему синтеза нейротранс-
миттера большое количество ацетиль-
ных оснований. Кроме того, карнитин
является неотъемлемым компонентом
системы образования миелиновой
оболочки нервных волокон [8]. В дан-
ной ситуации он обеспечивает синтез
достаточного количества фосфолипи-
дов, которые представляют собой
структурные элементы клеточных
мембран. В условиях эксперимента
установлено, что введение в организм
животных АЛК повышает концентра-
цию артемина, обеспечивая тем самым
повышение экспрессии фактора роста
нервов (NGF) [9]. В настоящее время
установлено, что артемин относится к
семейству нейротрофических факто-
ров, вырабатываемых в глиальных
клетках [10]. Свои защитные эффекты

реализует в отношении разных типов
нейронов как за счет собственного
нейротрофического действия, так и
вследствие активации других систем,
обеспечивающих функционирование
нервных клеток [11].

Кроме того, в естественных усло-
виях АЛК повышает эффективность
функционирования собственной ан-
тиоксидантной системы клеток [12],
ограничивает проницаемость сосуди-
стой стенки для белков [13], обес-
печивает долгосрочную потенциацию
пресинаптических mGlu2-рецепторов
[14]. Таким образом, результаты экс-
периментальных исследований свиде-
тельствуют о том, что АЛК обладает
нейропротективным и нейротрофи-
ческим эффектами. Кроме того, уста-
новлено, что препарат оказывает не-
посредственно и анальгетический эф-
фект, установленный в условиях по-
ражения периферической нервной
системы [15]. Уменьшение болевых
ощущений при назначении АЛК было
зарегистрировано у пациентов с раз-
ными формами полинейропатии [16].
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Помимо участия в многочисленных метаболических
процессах, АЛК способен оказывать холиномиметический
эффект вследствие схожести с молекулой ацетилхолина
[17]. Имеются данные о том, что противоболевое действие
АЛК может быть в значительной степени связано именно
с активацией холинергической нейротрансмиссии, обес-
печивающей повышение порога для болевых раздражите-
лей [18]. Данный эффект может быть опосредован повы-
шением экспрессии продуктов гена GRM2 [19].

Таким образом, АЛК является важным элементом мета-
болических систем, регулирующих липидный и углевод-
ный обмен при СД. Обоснованно предполагать, что обес-
печение организма больного АЛК способно облегчить
течение заболевания или устранить некоторые из прису-
щих ему проявлений. Вместе с тем установлено, что у па-
циентов, страдающих СД, наблюдается дефицит АЛК.
Оказалось, что снижение его концентрации наблюдается
не только в крови, но и непосредственно в перифериче-
ских нервах [20]. Соответственно, было высказано предпо-
ложение о целесообразности применения АЛК у таких
больных с целью восстановления структуры и функции
нервной системы.

Данные исследований
Результаты экспериментальных и клинических исследо-

ваний показали, что многообразные биохимические и фи-
зиологические эффекты АЛК дают основания рассматри-
вать его в качестве перспективного средства для восста-
новления структуры и функции периферического нервно-
го волокна и устранения наиболее значимых для пациента
с полинейропатией симптомов, в частности, нейропатиче-
ской боли [21, 22]. Разнообразные метаболические эффек-
ты, которые АЛК показывает в нервной ткани, дают осно-
вание предполагать возможности его применения при раз-
нообразных по своим морфологическим характеристикам
и клиническим проявлениям синдромах поражения пери-
ферической нервной системы. Учитывая характер воздей-
ствий, оказываемых препаратом на обменные процессы в
организме, перспективным представляется изучение его
применения у пациентов с ДПНП.

В одно из масштабных исследований, посвященных из-
учению эффективности АЛК у пациентов с ДПНП, были
включены 333 пациента [23]. В соответствии с дизайном
исследования больные основной группы на протяжении
10 дней получали по 1 г АЛК внутримышечно, в последую-
щем на протяжении 355 дней они ежедневно получали пе-
рорально по 2 г АЛК; пациенты группы сравнения на про-
тяжении 1 года с момента включения в исследования по-
лучали плацебо. Больные обеих групп получали базовую
нормогликемическую и симптоматическую терапию. Ока-
залось, что через 12 мес терапии у пациентов основной
группы имело место снижение интенсивности болевого
синдрома (по результатам оценки по визуальной аналого-
вой шкале) на 39% по сравнению с исходным уровнем
(p<0,01), при том что в группе сравнения снижение интен-
сивности боли составило только 8%. Клиническое улучше-
ние сопровождалось восстановлением функционального
состояния периферических нервов, о чем свидетельство-
вало нарастание скорости проведения импульса по двига-
тельным волокнам икроножного и чувствительным – лок-
тевого нервов (прирост составил 7,0 и 2,9 м/с соответ-
ственно). Существенного изменения скорости проведения
по указанным нервам в группе сравнения зарегистрирова-
но не было.

В последующем исследовании клиническая эффектив-
ность применения АЛК при лечении пациентов с ДПНП
была подтверждена результатами не только электрофи-
зиологического исследования, но и данными гистологиче-
ского исследования периферических нервов [24]. Авторы
установили, что проведенное лечение сопровождалось на-

растанием скорости проведения импульса по перифериче-
ским нервам и их регенерацией, о чем свидетельствовали
результаты микроскопического исследования икроножно-
го нерва.

ДПНП представляет собой сложный патогенетический
процесс, особенности развития и прогрессирования ко-
торого определяются выраженностью и характером тече-
ния основного заболевания (СД), генетическими особен-
ностями пациента, сопутствующими факторами, способ-
ными как инициировать раннее развитие заболевания,
так и сделать его течение более мягким и пр. Как прави-
ло, эффективность лечения может быть обеспечена одно-
временным воздействием на разные звенья патогенети-
ческого процесса, в связи с чем важным требованием к
назначаемым лекарственным препаратам являются обес-
печение низкого риска лекарственных взаимодействий и
возможность применения в условиях комбинированной
терапии.

Опубликованы результаты исследований сравнитель-
ной оценки эффективности АЛК и других препаратов,
широко применяемых для лечения пациентов с ДПНП. 
В ходе одного из них проводилось сравнение эффективно-
сти АЛК и препарата витамина В12-метилкобаламина [25].
Исследование имело дизайн двойного слепого рандомизи-
рованного контролируемого. Всего в него были включены
232 пациента, рандомизированных в 2 группы: 1-ю соста-
вили 117 больных, получавших АЛК по 500 мг 2 раза в сут-
ки, 2-ю – 115 пациентов, получавших метилкобаламин по
0,5 мг 2 раза в сутки. Длительность исследования состави-
ла 24 нед, его полностью закончили 88% включенных па-
циентов, что свидетельствует о хорошей переносимости
препаратов и низкой частоте отказов от лечения.

При анализе полученных результатов было установлено,
что группы не различались между собой по таким показа-
телям, как уменьшение выраженности проявлений нейро-
патического болевого синдрома (в 1-й группе снижение с
2,35 до 2,11 баллов, p<0,0001, во 2-й – с 2,48 до 2,11 баллов,
p<0,0001; различия между группами недостоверны), сни-
жение степени ограничений в повседневной жизни, свя-
занных с болью (увеличение показателей активности с 1,66
до 1,90 в 1-й группе, p<0,0001, и с 1,35 до 1,65 – во 2-й,
p<0,0001; различия между группами не носили достовер-
ного характера), динамика выраженности нейропсихоло-
гических нарушений в процессе лечения. Авторы конста-
тировали достаточно высокую эффективность АЛК при
лечении пациентов с ДПНП и его хорошую переноси-
мость.

Анализируя ограничения результатов проведенного ис-
следования, авторы, во-первых, отметили его относитель-
ную краткосрочность (24 нед), что не позволяет оценить
эффективность длительных курсов терапии, а также от-
сроченные результаты лечения и его влияние на отдален-
ный прогноз заболевания. В-вторых, даже принимая во
внимание высокую биодоступность препарата при его пе-
роральном приеме, следует иметь в виду, что эффектив-
ность его парентерального применения может отличаться.
По мнению авторов, последующие исследования смогут
ответить на эти вопросы и позволят выработать опти-
мальную тактику применения препарата у больных с
ДПНП.

Результаты метаанализа и систематизированного обзо-
ра целого ряда исследований эффективности АЛК у па-
циентов с разными по своему происхождению полиней-
ропатиями, сопровождающимися нейропатическим бо-
левым синдромом, были опубликованы в 2015 г. [21]. 
В соответствии с критериями проведения, для анализа
были отобраны 3 рандомизированных клинических
контролируемых исследования, в которые были включе-
ны пациенты с ДПНП, и 1, в которое были включены
больные с полинейропатией, обусловленной применени-
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ем антиретровирусных препаратов; в общей сложности в
исследование были включены результаты наблюдения за
523 пациентами.

Результаты анализа показали, что применение АЛК со-
провождалось умеренным уменьшением интенсивности
болевого синдрома, оцениваемого по визуальной аналого-
вой шкале, которое, однако, носило достоверный характер
по сравнению с группами, получавшими плацебо (95% до-
верительный интервал – ДИ 0,68–1,72, р<0,00001). Разли-
чия носили достоверный характер вне зависимости от спо-
соба введения препарата (перорально или парентерально).
Более выраженный эффект в отношении купирования бо-
левого синдрома был зарегистрирован у пациентов, стра-
дающих ДПНП (95% ДИ 1,06–1,87, р<0,00001), по сравне-
нию с пациентами с полинейропатией другой этиологии
(95% ДИ -0,01–1,43, р=0,05). Серьезных побочных эффек-
тов в результате анализа зарегистрировано не было.

В текущем году были опубликованы результаты очеред-
ного систематизированного обзора и метаанализа, в кото-
рый были включены результаты уже 3 законченных к это-
му времени рандомизированных клинических исследова-
ний и 3 обсервационных исследований, посвященных
оценке влияния АЛК на клинические характеристики
ДПНП (в первую очередь – интенсивность и характер бо-
левого синдрома) [26]. Кроме того, были проанализирова-
ны результаты двух исследований, проведенных с исполь-
зованием электрофизиологического контроля результатов
лечения (электромиография). Всего в эти исследования,
удовлетворяющие задачам метаанализа по своей мощно-
сти и качеству, были включены 711 пациентов.

Результаты метаанализа также показали, что клиниче-
ский положительный эффект, в первую очередь в виде
уменьшения интенсивности болевого синдрома, сопро-
вождался значительным улучшением со стороны электро-
физиологических показателей. На фоне проводимой тера-
пии возрастали скорость проведения импульса, а также
амплитуда М-ответа, что может свидетельствовать о про-
цессах восстановления как при демиелинизирующем, так
и аксональном типах поражения. Нормализация показа-
телей была зарегистрирована как на верхних, так и на
нижних конечностях. Анализируя полученные результа-
ты, авторы приходят к выводу о том, что положительный
эффект препарата при разных вариантах ДПНП может
быть обусловлен не только его положительным влиянием
на состояние углеводного и липидного обмена, но и улуч-
шением трофического обеспечения нейронов за счет по-
вышения экспрессии трофических факторов. Указанное
предположение, по мнению авторов, убедительно под-
тверждается результатами проведенных ранее исследова-
ний [9, 16].

Важным итогом метаанализа явились констатация хоро-
шей переносимости препаратов АЛК в использованных
дозировках, отсутствие значимых нежелательных побоч-
ных эффектов, а также отсутствие зарегистрированных
случаев лекарственного взаимодействия.

Следует отметить, что, несмотря на то, что в большин-
ство исследований эффективности АЛК были включены
пациенты с ДПНП, имеются сведения о его успешном
применении у больных с поражением периферической
нервной системы другой этиологии. Так, продемонстри-
рован положительный результат применения АЛК у па-
циентов с полинейропатией, обусловленной применени-
ем цитостатических препаратов [27], а также у больных с
ВИЧ-ассоциированной полинейропатией [28, 29]. Эффек-
тивность АЛК у таких больных существенно не отлича-
лась от таковой у других препаратов, применяемых для
лечения пациентов с полинейропатией (витамин Е, ме-
тилкобаламин и пр.). Кроме того, важно, что эффектив-
ность сохранялась в условиях длительно проводимой те-
рапии. Результаты этих исследований имеют значитель-

ную ценность, так как свидетельствуют об эффективности
применения АЛК у больных с разными механизмами по-
ражения нервных волокон (аксонопатия, демиелиниза-
ция, их сочетание), что, после проведения соответствую-
щих масштабных рандомизированных исследований, мо-
жет явиться основанием для расширения показаний к
применению препарата. 

Дальнейшие исследования смогут ответить на вопрос
об оптимальных суточных дозах АЛК у пациентов с
ДПНП. Выбор того или иного режима дозирования будет
зависеть не только от эффективности, но и переносимо-
сти лечения, а также сроков предполагаемой терапии.
Кроме того, требуют уточнения режимы лечения в зави-
симости от наличия или отсутствия коморбидных со-
стояний (поражение органов-мишеней при СД, ауто-
иммунные заболевания, избыточное потребление алкого-
ля), а также характера проводимой терапии по поводу ос-
новного заболевания. Вместе с тем приведенные сведе-
ния дают основания рассматривать Карницетин в каче-
стве препарата, применение которого обосновано у паци-
ентов с ДПНП в качестве средства патогенетической и
симптоматической терапии.
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Подагра – системное заболевание, при котором в раз-
личных тканях откладываются кристаллы моноурата

натрия и у лиц с гиперурикемией развивается воспаление,
обусловленное внешнесредовыми и/или генетическими
факторами [1].

Эпидемиология и факторы риска
Эпидемиологические исследования свидетельствуют о

значительной распространенности подагры. Так, в стра-
нах Европы подагра встречается у 0,9–2,5% населения
[2], в США – у 4%, в то время как гиперурикемией стра-
дают 21% [3]. Более низкая заболеваемость подагрой в
Российской Федерации (0,3%), по-видимому, объясняет-
ся поздней диагностикой [4]. Имеются гендерные и воз-
растные особенности заболевания, которое преимуще-
ственно поражает мужчин зрелого и пожилого возраста
и женщин в периоде постменопаузы. Заболеваемость по-
дагрой неуклонно растет на протяжении последних 
50 лет во всем мире, особенно в странах с развитой эко-
номикой [5]. При этом имеются существенные географи-
ческие и этнические различия в заболеваемости подаг-
рой, связанные с генетическими факторами. К внешне-
средовым факторам риска развития подагры относятся
социально-экономические, диетические факторы, ко-
морбидность, прием определенных медикаментов (ди-
уретиков и др.), алкоголя, которые влияют на уровень
мочевой кислоты и образование кристаллов моноурата
натрия [1, 5]. Рост заболеваемости подагрой происходит
параллельно популяционному росту частоты ожирения,
артериальной гипертензии, хронической почечной недо-
статочности, наличие которых ассоциируется с повы-
шенным риском развития заболевания [6]. Результаты
многоцентрового российского исследования подтвер-
ждают тесную связь подагры с метаболическим синдро-
мом, который встречается у 57% больных подагрой и ас-
социирован с наличием ишемической болезни сердца,

сахарным диабетом типа 2, инфарктом миокарда, сер-
дечной и почечной недостаточностью [7].

Главным предиктором развития подагры является гипер-
урикемия. При превышении определенного уровня содер-
жания мочевой кислоты в сыворотке крови (>400 ммоль/л)
происходит насыщение тканей моноуратом натрия, соз-
даются условия для его кристаллизации и, следовательно,
развития подагры [8]. С образованием кристаллов начина-
ется субклиническое воспаление, следствием которого яв-
ляются постепенное образование костных эрозий и де-
струкция мягких тканей, таких как почечная паренхима. До
развития клинически видимых тофусов эти изменения мо-
гут быть обнаружены только с помощью современных ви-
зуализирующих методов: двойной энергетической компью-
терной томографии, компьютерной томографии или ульт-
расонографии [9]. Редкие приступы острого артрита могут
создавать видимость благополучия, в то время как в меж-
приступный период продолжается процесс повреждения
тканей, обусловленный персистирующим отложением кри-
сталлов моноурата натрия и воспалением (асимптоматиче-
ский период). Хроническая подагра в типичных случаях
развивается спустя годы после острых приступов и характе-
ризуется исчезновением межприступных периодов, свобод-
ных от боли.

Подагра развивается только у 22% лиц с асимптоматиче-
ской гиперурикемией. К факторам риска развития подаг-
ры относятся возраст, диетические пристрастия и комор-
бидные заболевания, такие как почечная недостаточность,
застойная сердечная недостаточность, гиперинсулинемия
и ожирение [10]. В свою очередь, возникновение и течение
подагры даже при небольшой длительности усугубляет
течение артериальной гипертензии и увеличивает риск
развития атеросклероза [11].

В организме поддерживается динамический баланс
уратов, который определяется, с одной стороны, потреб-
лением пуринов с пищей и эндогенным их синтезом, с
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другой – распадом и выведением через почки и кишеч-
ник. Снижение почечной экскреции является причиной
гиперурикемии в  ~90% случаев. У здоровых лиц ~10%
мочевой кислоты, отфильтрованной гломерулами, экс-
кретируется в мочу. Остальное количество реабсорбиру-
ется органическими ионными транспортерами, такими
как транспортер уратов URAT-1, который играет наибо-
лее важную роль в регулировании уровня мочевой кисло-
ты [9].

Принципы терапии
Образование кристаллов – обратимый процесс, что

означает возможность контроля заболевания. Кристаллы
могут растворяться, когда уровень мочевой кислоты сни-
жается ниже точки супернасыщения сыворотки уратами,
т.е. ниже 6,8 мг/дл (400 мкмоль/л). Чем ниже уровень
мочевой кислоты, тем быстрее растворятся депозиты кри-
сталлов и тофусы. Поэтому цель терапии подагры – сни-
зить уровень мочевой кислоты ниже точки супернасыще-
ния сыворотки уратами, иногда значительно ниже [9]. Ас-
социация ревматологов России рекомендует целевой уро-
вень ниже 6 мг/дл (360 мкмоль/л) [12]. Американская кол-
легия ревматологов (American College of Rheumatology –
ACR) и Европейская лига по борьбе с ревматизмом (Euro-
pean League Against Rheumatism – EULAR) также рекомен-
дуют целевой уровень менее 6 мг/дл (360 мкмоль/л) [2, 12,
13] и более низкий – менее 5 мг/дл (300 мкмоль/л) для
больных с тяжелой подагрой (тофусы, хроническая артро-
патия, частые приступы) [2, 13].

Лечение подагры в соответствии с современными реко-
мендациями направлено на улучшение исходов заболева-
ния. Для этого необходимо [12, 13]:
• купирование и предотвращение развития приступов по-

дагрического артрита;
• индуцирование разрешения тофусов на фоне длительной

терапии;
• эффективное управление коморбидными заболевания-

ми, которые поддерживают гиперурикемию.
Алгоритм лечения приступа подагрического артрита в

соответствии с рекомендациями EULAR представлен на
рис. 1 [2].

Алгоритм управления гиперурикемией у больных подаг-
рой включает следующие этапы:
1. Постановка диагноза в соответствии с классификацион-

ными критериями диагностики подагры ACR/EULAR
(2015 г.) [14].

2. Общие рекомендации по ведению пациентов с подаг-
рой [2]:
а) обучение пациента, включающее информацию о пато-

физиологии заболевания, наличии эффективных мето-
дов лечения, коморбидных заболеваниях, принципах
лечения острых атак и устранения кристаллов мочевой
кислоты путем снижения ее уровня ниже целевого на
протяжении всей жизни;

б) рекомендации пациенту относительно образа жизни:
снижение массы тела, если необходимо – отказ от алко-
голя (особенно пива и крепких алкогольных напитков),
подслащенных напитков; избегать переедания и избы-
точного потребления мяса и морепродуктов. По-
ощряется употребление молочных продуктов низкой
жирности. Следует рекомендовать регулярную физиче-
скую активность;

в) систематическое обследование каждого пациента с по-
дагрой с целью диагностики коморбидных заболеваний
и кардиоваскулярных факторов риска, включая почеч-
ную недостаточность, ишемическую болезнь сердца,
сердечную недостаточность, инсульт, атеросклероз пе-
риферических артерий, ожирение, гиперлипидемию,
артериальную гипертонию, диабет и курение, что яв-
ляется неотъемлемой частью управления подагрой.

3. Коррекция сопутствующей терапии: отмена петлевых и ти-
азидных диуретиков по возможности; при артериальной
гипертензии предпочтительны лозартан и антагонисты
кальция, при гиперлипидемии – статины и фенофибрат [2].

4. Определение показаний к уратснижающей терапии [2]:
• повторяющиеся атаки острого артрита (≥2 в год);
• тофусы;
• уратная артропатия;
• и/или камни в почках;
• сразу после постановки диагноза в особых группах паци-

ентов: пациенты молодого возраста (<40 лет), или паци-
енты с очень высоким уровнем мочевой кислоты
(>8 мг/дл; 480 мколь/л), и/или пациенты с коморбидны-
ми заболеваниями (почечная недостаточность, артери-
альная гипертензия, ишемическая болезнь сердца, сер-
дечная недостаточность).

5. Определение целевого уровня мочевой кислоты [2]. При
лечении уратснижающими препаратами рекомендуется

Рис. 1. Рекомендации по купированию острого приступа подаг-
ры [2].

Рис. 2. Управление гиперурикемией у пациентов с подагрой в
соответствии с рекомендациями EULAR [2].

*Сильные CYP3A4 ингибиторы или ингибиторы P-гликопротеина –
циклоспорин, кларитромицин, кетоконазол и ритонавир.
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поддерживать уровень мочевой кислоты ниже 6 мг/дл 
(360 мкмоль/л) у большинства пациентов. Мочевая кис-
лота ниже 5 мг/дл (300 мкмоль/л) рекомендуется для
более быстрого растворения кристаллов пациентам с
тяжелой подагрой (тофусы, хроническая артропатия,
частые атаки) до полного растворения кристаллов и
прекращения подагры. Уровень мочевой кислоты ниже 
3 мг/дл не рекомендуется сохранять в течение длитель-
ного периода.

6. Назначение уратснижающих препаратов [2]. Все урат -
снижающие препараты начинают применять с низкой
дозы и затем титруют до достижения целевого уровня
мочевой кислоты. Мочевую кислоту поддерживают на
уровне ниже 6 мг/дл (360 мкмоль/л) на протяжении
жизни.

7. Профилактика приступов острого подагрического арт-
рита при инициации уратснижающей терапии [2].
Должна быть обсуждена с пациентом и рекомендуется в
течение 6 мес после начала уратснижающей терапии.
Предпочтение отдается колхицину в дозе 0,5–1 г в день,
доза должна быть уменьшена при почечной недостаточ-
ности. В случаях почечной недостаточности и при лече-
нии статинами пациент и врач должны иметь насторо-
женность в отношении потенциальной нейротоксично-
сти и/или мышечной токсичности при применении кол-
хицина в качестве средства профилактики. Следует так-
же избегать назначения вместе с колхицином сильных
ингибиторов P-гликопротеина и/или ингибиторов
CYP3A4.
Если колхицин плохо переносится или противопоказан,

следует рассмотреть применение нестероидных противо-
воспалительных препаратов (НПВП) в низких дозах при
отсутствии противопоказаний.

Схема применения уратснижающей терапии представ-
лена на рис. 2 [2].

В качестве уратснижающей терапии 1-й линии приме-
няют ингибиторы ксантиноксидазы – аллопуринол или
фебуксостат [2, 13]. Ксантиноксидаза является ключевым
ферментом пуринового обмена, с помощью которого из
гипоксантина образуется ксантин и затем из последнего
также под влиянием ксантиноксидазы – мочевая кислота
[8]. Побочным продуктом этих превращений являются ре-
активные формы кислорода, способные вызвать оксида-
тивный стресс и повреждение тканей, в частности сосуди-
стого эндотелия. Ингибиторы ксантиноксидазы, снижая
уровень мочевой кислоты, уменьшают оксидативный
стресс и связанную с ним эндотелиальную дисфункцию,
которая лежит в основе метаболического синдрома и сер-
дечно-сосудистых заболеваний [15], как правило, сопут-
ствующих подагре и прогрессирующих на ее фоне. Имеют-
ся клинические исследования, подтверждающие благо-
приятное действие ингибиторов ксантиноксидазы на сер-
дечно-сосудистую систему и почки, что явилось основани-
ем для экспертов EULAR рекомендовать возможно более
раннее назначение уратснижающей терапии этими препа-
ратами [2].

Первым препаратом этой группы был аллопуринол, ко-
торый представляет собой изомер гипоксантина и метабо-
лизируется в оксипуринол, который ответственен за боль-
шинство эффектов, связанных с обменом мочевой кисло-
ты и метаболизмом пуринов [16]. Аллопуринол снижает
концентрацию уратов в крови, моче и общую продукцию
пуринов. Имеются клинические исследования, подтвер-
ждающие кардиопротективные эффекты аллопуринола [2,
15]. Аллопуринол применяется в мире уже в течение более 
40 лет и до недавнего времени был единственным препара-
том для лечения подагры в РФ.

Аллопуринол рассматривается в целом как достаточно
безопасный препарат с хорошей переносимостью. Вместе с
тем применение аллопуринола ограничено у ряда пациен-

тов в связи с его побочными эффектами и особенностями
действия [15]. Во-первых, это непереносимость препарата
вследствие реакций гиперчувствительности (встречаются
редко, менее чем у 2% пациентов, но могут быть фатальны-
ми), а также других побочных эффектов, таких как диарея,
боль в эпигастрии, кожная сыпь, головная боль, голово-
кружение, сонливость. Во-вторых, недостаточный конт-
роль заболевания у пациентов с почечной недостаточ-
ностью, у которых используются более низкие дозы алло-
пуринола. Но, несмотря на это, побочные эффекты наибо-
лее часто встречаются именно у данных пациентов. 
В-третьих, у ряда пациентов аллопуринол неэффективен
даже при использовании максимальной дозы. В связи с
этим возникла необходимость в создании нового препара-
та аналогичного механизма действия, но лишенного ука-
занных недостатков.

Фебуксостат в отличие от аллопуринола является непури-
новым селективным ингибитором ксантиноксидазы. В ис-
следованиях in vitro было показано, что он на 2–3 порядка
сильнее, чем аллопуринол, ингибирует ксантиноксидазу. 
В отличие от аллопуринола фебуксостат не действует на
другие ферменты пуринового метаболизма, что позволяет
считать его селективным ингибитором ксантиноксидазы.
Фебуксостат отличается благоприятным профилем фар-
макокинетики [17]. Препарат быстро и хорошо всасыва-
ется в желудочно-кишечном тракте (абсорбция состав-
ляет 84%) и на 99% связывается с белками плазмы. Фебук-
состат имеет двойной путь выведения: выводится преиму-
щественно через печень, в основном минуя связывание с
цитохромом Р450, и через почки, где препарат экскрети-
руется в основном в конъюгированном виде. Благодаря
этим особенностям не требуется изменения дозы у пожи-
лых пациентов, пациентов с умеренным нарушением
функции печени и с умеренной почечной недостаточ-
ностью. Достоинством препарата является также отсут-
ствие серьезных реакций взаимодействия с другими пре-
паратами.

Результаты исследований
Преимущества фебуксостата перед аллопуринолом под-

тверждены рондомизированными контролируемыми мно-
гоцентровыми клиническими исследованиями II–IV фазы
(FACT, APEX, CONFIRMS и др.), ряд которых включал па-
циентов из РФ. Была показана большая эффективность
фебуксостата в суточной дозе 80 и 120 мг перед аллопури-
нолом в дозе 300 мг/сут. Отмечены хороший профиль 
безопасности и отличная переносимость фебуксостата, в
том числе у пациентов с умеренной почечной недостаточ-
ностью, благодаря преимущественно печеночному метабо-
лизму препарата. Побочные эффекты наблюдались неча-
сто и включали, главным образом, повышение трансами-
наз, гастроинтестинальные расстройства и кожную сыпь.
Несмотря на сообщения о возможности перекрестных
кожных реакций на фебуксостат и аллопуринол, послед-
ние данные это не подтверждают. Поэтому на сегодняш-
ний день аллергические реакции на аллопуринол не яв-
ляются противопоказанием для назначения фебуксостата,
но требуется более тщательное наблюдение за этими паци-
ентами [2]. В клинических исследованиях были продемон-
стрированы более высокая эффективность и лучшая пере-
носимость фебуксостата по сравнению с аллопуринолом у
пациентов с гиперурикемией и подагрой, в особенности у
пациентов с почечной недостаточностью, у которых риск
побочных эффектов был достоверно ниже при примене-
нии фебуксостата [15].

Фебуксостат применяется в Европе, Великобритании и
США с 2008 г. и в настоящее время разрешен к примене-
нию в РФ. Препарат показан для лечения подагры при
противопоказаниях или недостаточной эффективности
аллопуринола, который рассматривается как препарат 
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1-й линии в лечении подагры [2]. В США оба ингибитора
ксантиноксидазы – аллопуринол и фебуксостат – рассмат-
риваются как препараты 1-й линии [13]. Начальная доза
фебуксостата – 40 мг 1 раз в день, через 2 нед дозу реко-
мендуется увеличить до 80 мг в день, если не достигнут це-
левой уровень мочевой кислоты в сыворотке крови. Об-
щая тактика применения фебуксостата не отличается от
таковой при лечении аллопуринолом. Лечение не реко-
мендуется начинать на фоне острого подагрического при-
ступа. Рекомендуется проводить профилактику острого
подагрического артрита в течение первых 6 мес после на-
чала лечения фебуксостатом или после последней подаг-
рической атаки, по принципу – что дольше. В качестве
средств профилактики используются НПВП, ингибиторы
циклооксигеназы-2 или колхицин. Уровень мочевой кис-
лоты в период титрования препарата рекомендуется мо-
ниторировать каждые 2–5 нед, наряду с клиническим ана-
лизом крови, печеночными тестами и креатинином. После
достижения целевого уровня мочевой кислоты в сыворот-
ке крови контроль лабораторных показателей рекоменду-
ется проводить каждые 6 мес при отсутствии изменений в
дозе препарата [9].

Помимо ингибиторов ксантиноксидазы для лечения по-
дагры могут использоваться урикозурические препараты
(пробенецид и бензбромарон), однако эти препараты от-
сутствуют в РФ. Урикозурическим эффектом обладают
также лозартан и фенофибрат, которые рекомендуется
включать в лечение подагры по показаниям. При рефрак-
терной к лечению подагре в Европе и США используют пе-
глотиказу – рекомбинантную уриказу для парентерально-
го введения (в РФ не зарегистрирована).

Таким образом, современные методы лечения подагры
позволяют управлять этим заболеванием при достижении
целевого уровня мочевой кислоты в сыворотке крови на
основе обучения пациентов и применения ингибиторов
ксантиноксидазы. Появление фебуксостата открывает но-
вые возможности в лечении подагры у широкого круга па-
циентов, в том числе с ограничениями или противопока-
заниями к применению аллопуринола.
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Синдром поясничной боли (ПБ) – наиболее распро-
страненный тип скелетно-мышечных болевых синдро-

мов (БС). Подавляющее большинство пациентов c ПБ мо-
гут получать и получают лечение в амбулаторных усло-
виях [1]. В то же время в некоторых странах наблюдается
тенденция к увеличению числа пациентов, госпитализиро-
ванных с целью продолжения ранее начатого консерва-
тивного лечения, проведения хирургического вмешатель-
ства. Также регистрируется значительное увеличение ко-
личества проведенных инструментальных обследований, в
первую очередь – радиологических (компьютерной, маг-
нитно-резонансной томографии), не оказывающих влия-
ния на выбор терапевтической тактики [2]. Так, например,
в Великобритании за период с 1999 по 2013 г. число боль-
ных, госпитализированных по поводу ПБ, увеличилось с
127,09 до 216,16 на 100 тыс. населения, а число пациентов,
госпитализированных для проведения оперативного лече-
ния, – с 24,5 до 48,8 на 100 тыс. жителей [3]. Число госпита-
лизированных пациентов увеличивается в первую очередь
за счет представителей старших возрастных групп и жен-
щин. Суммарные затраты на ведение пациентов с ПБ скла-

дываются из расходов непосредственно на лечение, а так-
же косвенных расходов, связанных с временной утратой
способности выполнять свои профессиональные обязан-
ности в достаточном объеме [4]. Учитывая широкую рас-
пространенность ПБ в популяции, склонность заболева-
ния к рецидивированию, расходы, связанные с оказани-
ем помощи таким пациентам, представляются колос-
сальными.

Лечение БС
Важным направлением лечения пациентов с ПБ являет-

ся максимально раннее и полное устранение БС. Следует
иметь в виду, что купирование боли не является самоце-
лью, а представляет собой эффективный инструмент для
обеспечения расширения двигательного режима пациента,
максимальной его адаптации к социальной деятельности и
уменьшения зависимости от посторонней помощи в по-
вседневном быту и, таким образом, повышения качества
жизни. По мере снижения интенсивности боли до при-
емлемого уровня необходимо подключение реабилита-
ционных мероприятий.

P.R.Kamchatnov et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (2): 146–150.
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Поясничная боль (ПБ) представляет собой наиболее распространенный тип скелетно-мышечных болевых синдромов. Вне зависимости от причин
ее возникновения ПБ ассоциирована с длительными сроками временной утраты трудоспособности, снижением качества жизни пациентов, значи-
тельными материальными затратами на лечение и восстановительные мероприятия. Лечение пациентов с ПБ может вести к развитию нежела-
тельных побочных эффектов, возникновение которых связано с рядом причин, важными среди которых являются выбор и использование неадек-
ватных комбинаций препаратов, превышение суточных и курсовых дозировок лекарственных средств, нарушение рекомендованного врачом ре-
жима приема лекарств. Снижению риска побочных эффектов могут способствовать верная оценка клинической ситуации и адекватный выбор ле-
карственного препарата, строгое следование инструкции по его применению. Рассматривается возможность применения при лечения пациентов с
ПБ препарата Нолодатак (флупиртин), обладающего противоболевым, миорелаксирующим и нейропротективным эффектами. Анализируются по-
казания и ограничения к его назначению, возможные риски проводимой терапии.
Ключевые слова: поясничная боль, скелетно-мышечные болевые синдромы, флупиртин, Нолодатак, лечение, гепатотоксичность.
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Abstract
Low back pain (LBP) is the most common type of musculoskeletal pain syndrome. Regardless of the reasons for its occurrence, the LBP is associated with long
periods of temporary disability, a decrease in the quality of life of patients, significant material costs of treatment and rehabilitation measures. Treatment of pa-
tients with LBP can lead to the development of undesirable side effects, the occurrence of which is associated with a number of reasons, important among
which are the selection and use of inadequate drug combinations, the excess of daily and course dosages of drugs, a violation of the recommended medication
regimen. A reduction in the risk of side effects can be facilitated by a correct assessment of the clinical situation and an adequate choice of the drug, strict ad-
herence to the instructions for its use. The possibility of using the preparation Nolodatak (flupirtine), which has analgesic, myorelaxing and neuroprotective ef-
fects, in the treatment of patients with LBP is considered. The indications and limitations to its purpose, possible risks of the therapy are analyzed.
Key words: low back pain, musculoskeletal pain syndromes, flupirtine, Nolodatak, treatment, hepatotoxicity.
For citation: Kamchatnov P.R., Khanmurzaeva S.B., Chugunov A.V., Khanmurzaeva N.B. Maintenance of efficiency and safety of medical process of patients
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Для устранения БС у пациентов с ПБ в большинстве
стран, в том числе в России, используются анальгетики и не-
стероидные противовоспалительные препараты (НПВП),
эффективность которых была убедительно подтверждена
многочисленными клиническими исследованиями и яви-
лась основанием для включения в национальные рекомен-
дации по лечению данного контингента больных [5, 6]. Важ-
но, однако, что способность относительно быстро и в эф-
фективно купировать интенсивный БС у значительного ко-
личества препаратов ассоциирована с определенным рис-
ком развития нежелательных побочных эффектов [7].

В зависимости от особенностей фармакологических эф-
фектов, в частности, от способности ингибировать ту или
иную циоклооксигеназу, НПВП способны оказывать различ-
ные побочные эффекты, наиболее частыми среди которых
являются поражение слизистой желудка, протромботиче-
ский эффект, нефро- и гепатотоксичость, повышение арте-
риального давления (АД). Риск их развития повышен у по-
жилых пациентов, у больных, вынужденных одновременно
принимать несколько лекарственных препаратов – ЛП (вы-
сокая вероятность лекарственных взаимодействий), при ге-
нетических особенностях индивидуума, обусловливающих
предрасположенность к поражению различных органов и
систем организма. Помимо хорошо известных рисков разви-
тия побочных эффектов в виде поражения органов-мише-
ней, специфичных для определенных классов ЛП, существует
проблема чрезмерно широкого применения представителей
опиоидов [8]. Их использование может быть связано с повы-
шенным риском развития лекарственной зависимости и ис-
пользованием не в связи с медицинскими показаниями. Сле-
дует подчеркнуть, что надежным способом предупредить
осложнения лекарственной терапии является строгое следо-
вание инструкции по применению лекарственного средства,
назначение его в рекомендованных суточных и курсовых до-
зах, применение комбинированной терапии, позволяющей
добиться более значимого клинического эффекта при на-
значении препаратов в относительно невысоких дозировках.

Необходимо также отметить, что серьезную проблему
представляют собой попытки многих пациентов самостоя-
тельно выбирать ЛП, ориентируясь на информацию, полу-
ченную не от медицинского персонала, а из средств массо-
вой информации, от знакомых и родственников, выбор ре-
жима приема препаратов из комбинации, основанной на
субъективном предпочтении, но не на реальной оценке кли-
нической ситуации (последнее невозможно вследствие от-
сутствия медицинской подготовки у большинства пациен-
тов). В этой связи создаются условия для возникновения ре-
альной угрозы здоровью, в частности, при применении не-
адекватных дозировок или комбинаций препаратов, необос-
нованно длительных курсах терапии, при приеме препара-
тов в «профилактических», по мнению больного, целях.

Наряду с потребностью достижения надежного и
безопас ного противоболевого эффекта при лечении паци-
ента с ПБ существует потребность в назначении препара-
тов, обладающих способностью устранять избыточное ло-
кальное напряжение поперечно-полосатой мускулатуры,
характерное для большинства таких синдромов, при хоро-
шей переносимости и низкой частоте нежелательных по-
бочных эффектов. В настоящее время миорелаксанты ши-
роко применяются в клинической практике, что в ряде
стран зафиксировано в национальных рекомендациях по
лечению таких больных [9]. В значительной степени этим
требованиям отвечает препарат Нолодатак (флупиртина
малеат), который около 30 лет широко применяется в ка-
честве противоболевого препарата в странах Евросоюза и
целом ряде других государств.

Механизмы действия и эффекты флупиртина
Флупиртин представляет собой неопиоидный анальгетик

центрального действия и обладает оригинальным механиз-

мом, в основе которого лежит активация потенциалнезави-
симых калиевых каналов, вследствие чего достигается ста-
билизация мембранного потенциала нейрона. Флупиртин
активирует потенциалнезависимые медленные калиевые
каналы класса Kv7/M, обеспечивая повышенный приток
ионов калия в клетку [10]. Вследствие этого повышается
мембранный потенциал нейрона, что препятствует распро-
странению электрического импульса. Калиевые ионные ка-
налы этого типа, кодируемые генами KCNQ, широко пред-
ставлены в разных тканях человеческого организма. В нерв-
ной системе экспрессируются 4 типа калиевых каналов –
Kv7.2–Kv7.5, представленные в нейронах, обеспечивающих
проведение ноцицептивных и вегетативных импульсов, а
также в пирамидальных нейронах гиппокампа [11]. При-
мечательно, что флупиртин был синтезирован и апробиро-
ван в клинических условиях до того, как было открыто се-
мейство калиевых каналов, кодируемое KCNQ [12].

Эксперименты, проведенные с участием здоровых доб-
ровольцев, показали способность флупиртина, вводимого
перорально в терапевтических дозировках, повышать
мембранный потенциал миелинизированных аксонов пе-
риферических нейронов, тем самым препятствуя деполя-
ризации нейрона и распространению болевых сигналов
[13]. Указанная способность позволила выделить флупир-
тин в отдельный класс ЛП – селективных активаторов ней-
рональных калиевых каналов (англ.: Selective Neuronal Po-
tassium Channel Opener – SNEPCO). Считается, что моду-
ляция работы калиевых каналов опосредована воздей-
ствием препарата на систему регуляторного G-белка [14].

Также флупиртин подавляет активность N-метил-D-ас-
партат-рецепторов, при том что его влияние на глутамат -
ергическую передачу является потенциалнезависимым и 
не связано с воздействием на модуляторный глициновый
сайт. Высказано предположение о том, что вследствие бло-
кады активирующей амиоацидергической и усиления ак-
тивности тормозной ГАМКергической нейротрансмиссии
реализуются не только противоболевой, но и нейропротек-
тивный эффекты флупиртина [12]. Результаты проведен-
ных в последующем экспериментальных исследований по-
казали, что флупиртин обладает способностью связываться
с экстрасинаптическими ГАМКергическими рецепторами,
содержащими d-субъединицу, что обеспечивает его противо-
болевое действие [15]. Оказалось, что в системе нейронов
заднего рога спинного мозга модулирующее действие флу-
пиртина на ионные токи вследствие стимуляции ГАМКерги-
ческих рецепторов по своей значимости превосходит тако-
вое, обусловленное активацией калиевых каналов. Ранее эта
же группа исследователей показала, что связанное с обезбо-
ливающим эффектом повышение активности ГАМКА-рецеп-
торов при воздействии терапевтических концентраций флу-
пиртина в максимальной степени выражено в нейронах спи-
нальных ганглиев и заднего рога и в меньшей – в нейронах
гиппокампа [16]. В основе возникающего вследствие при-
менения флупиртина снижения исходно повышенного то-
нуса поперечно-полосатой мускулатуры, вероятно, также
лежит стимуляция ГАМКА-рецепторов. Возникающий при
этом миорелаксирующий эффект препарата носит в боль-
шей степени локальный характер, в области исходно повы-
шенного тонуса, практически не вызывая генерализован-
ной мышечной слабости. Результаты ранних эксперимен-
тальных исследований фармакологических эффектов флу-
пиртина дают основания предполагать, что он оказывает
модулирующее влияние на  перцепцию боли вследствие ак-
тивации нисходящей норадренергической системы [17].
Также несомненный интерес представляет нейропротек-
тивный эффект флупиртина [18]. Это свойство препарата
может иметь практическую область применения, учиты-
вая, что длительный БС как непосредственно, так и посред-
ством диссомнических и депрессивных расстройств спосо-
бен вести к функциональным и структурным изменениям,
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а при определенных условиях – и гибели нейронов голов-
ного мозга.

В последние годы появились сведения о том, что приме-
нение флупиртина в культуре клеток гладкой мускулатуры
способно оказывать значимый расслабляющий эффект на
мускулатуру детрузора, констрикция которых вызывалась
добавлением в культуру ткани бетанехола [18]. Данный эф-
фект обусловлен селективной активацией ионных каналов
KV7.4, расположенных на миоцитах детрузора мочевого
пузыря. Эффект носил дозозависимый характер, что было
подтверждено и результатами других экспериментальных
исследований [19]. По мнению исследователей, обнаружен-
ное свойство флупиртина со временем позволит расши-
рить возможности для применения препарата [20].

Сочетание противоболевого и антиспастического эффек-
тов флупиртина позволяет предотвратить трансформацию
острой боли в хроническую, а при сформировавшемся хро-
ническом БС применение данного препарата ведет к сни-
жению его интенсивности или полному устранению. Сле-
дует также отметить, что дальнейшие исследования в обла-
сти патофизиологии и биохимии передачи болевых им-
пульсов, формирования алгической системы, а также уточ-
нение фармакологических эффектов препарата смогут об-
наружить и другие точки приложения флупиртина и рас-
ширить представления о механизмах его действия.

Важно, что противоболевое действие препарата не связа-
но с его взаимодействием с опиоидными и бензодиазепино-
выми рецепторами и метаболизмом простагландинов. В те-
рапевтических концентрациях он не взаимодействует с 
a1-, a2-адренорецепторами, серотониновыми 5HT1-, 
5НТ2-рецепторами, дофаминовыми, центральными М- и 
Н-холинорецепторами, а также с синаптическими ГАМКер-
гическими рецепторами, активация которых опосредует
как положительные, так и негативные эффекты бензодиазе-
пиновых производных. Совокупность указанных фармако-
логических эффектов препарата имеет серьезное значение,
так как определяет профиль его переносимости и безопас-
ности. Не вызывает сомнения, что применение флупиртина
лишено риска развития таких серьезных побочных эффек-
тов, как изменение уровня АД, протромботический и ульце-
рогенный эффекты. Препарат не обладает эйфоризирую-
щим действием и не вызывает лекарственной зависимости,
что имеет серьезное значение, учитывая психологические
особенности пациентов с БС, а также характер реагирова-
ния больного на имеющееся заболевание.

Проведенные многочисленные исследования продемон-
стрировали  достаточную эффективность флупиртина при
БС различного происхождения, в частности, послеопера-
ционной, скелетно-мышечной и иной боли [21]. По своей
противоболевой активности, переносимости, а также ком-
фортности лечения в соответствии с оценкой пациентов
флупиртин не только не уступал большинству традицион-
но назначаемых для купирования боли препаратов, но ча-
сто превосходил их.

Учитывая ряд несомненных достоинств препарата и со-
циальную значимость проблемы ПБ, значительные ожида-
ния были связаны с применением флупиртина именно у
данной категории больных. Эффективность его у пациен-
тов с острыми и хроническими скелетно-мышечными БС
была установлена в ходе ряда мультицентровых исследо-
ваний, дизайн и мощность которых позволяют считать по-
лученные результаты убедительными [22, 23]. Было уста-
новлено, что применение препарата в терапевтических до-
зировках способно полностью купировать или снижать до
приемлемого уровня интенсивность БС, восстанавливать
правильное распределение мышечного тонуса, обеспечи-
вая нормализацию биомеханики и создавая предпосылки
для проведения реабилитационных мероприятий. Опуб-
ликованные результаты клинических исследований свиде-
тельствуют также о хорошей переносимости препарата,

незначительном количестве побочных эффектов, в частно-
сти, об отсутствии развития зависимости и привыкания
даже при длительном курсе лечения. На протяжении дли-
тельного периода времени препарат применялся в ряде
стран, в частности в Германии, для лечения пациентов с
различными формами ПБ [24].

Результаты исследований
Несмотря на длительный период изучения эффективно-

сти флупиртина, интерес к препарату не пропал и в на-
стоящее время. Исследования, посвященные оценке его
эффективности и переносимости, сопоставлению резуль-
татов лечения с другими ЛП, продолжаются и до настоя-
щего времени. Недавно законченное исследование показа-
ло, что противоболевой эффект флупиртина (назначался
по 400 мг/сут) оказался сопоставим с трамадолом (назна-
чался по 200 мг/сут), при том что переносимость флупир-
тина была намного лучше [24].

Имеются результаты отечественных исследований изуче-
ния эффективности применения флупиртина у пациентов с
ПБ. В одно из первых исследований, проведенных на базе
поликлиник Москвы, изначально были включены 100 боль-
ных с ПБ, но 10 из них в последующем выбыли из исследова-
ния по причинам, не связанным с переносимостью флупир-
тина [25]. Окончательно проведен анализ результатов лече-
ния 90 пациентов с ПБ, из них 41 мужчина и 49 женщин,
средний возраст – от 37 до 68 лет (58,0±9,3 года). Флупиртин
назначался по 100 мг 3 раза в сутки на протяжении 2 нед.
Комплексное клиническое обследование проводили до на-
чала и сразу после окончания курса лечения.

На момент включения в исследование у 51 (56,7%) боль-
ного имела место изолированная ПБ, у 30 (33,3%) – ПБ в
сочетании с односторонней и у 9 (10,0%) – двусторонней
радикулопатией IV и V поясничных корешков. Исходная
выраженность БС в соответствии с числовой рейтинговой
шкалой (ЧРШ) составила 69,7±4,3 балла, визуальной анало-
говой шкалой (ВАШ) – 2,51±0,27 балла, степень ограниче-
ний в повседневной жизни в соответствии с опросником
повседневной активности (ОПА) – 7,5±0,2 балла. Макси-
мальная интенсивность БС имела место у больных с дву-
сторонней радикулопатией, менее выраженным он оказал-
ся при изолированной ПБ (отличия не носили достоверно-
го характера), более выраженное ограничение повседнев-
ной активности имело место у пациентов с двусторонней
радикулопатией.

Поле проведенного лечения выраженность БС снизи-
лась практически в 4 раза в соответствии с ЧРШ (до
17,6±0,11 балла; p<0,01) и в 2,5 раза в соответствии с ВАШ
(1,04±0,09 балла; p<0,0001). Одновременно было отмече-
но расширение способности больных к самообслужива-
нию в 3 раза по шкале ОПА (2,6±0,28 балла; p<0,0001). 
К окончанию периода наблюдения отсутствовали суще-
ственные изменения выраженности диссомнических на-
рушений – значения составили соответственно 5,34±0,41
и 4,96±0,52 балла (р=0,324). Также отсутствовала связь
выраженности сонливости и интенсивности БС по ВАШ
(r=0,033; p=0,661) и ЧРШ (r=0,156; p=0,113). Не было вы-
явлено связи выраженности дневной сонливости с дли-
тельностью БС и его клиническими особенностями. Име-
лась зависимость выраженности дневной сонливости до
начала лечения и после его окончания (r=0,729; p<0,01).
Полученные данные позволяют предположить отсут-
ствие связи нарушений сна с приемом флупиртина или
особенностей БС в наблюдавшейся группе больных.

Суммарная оценка эффективности лечения показала, что
хороший эффект в виде полного устранения БС, восстанов-
ления способности к самообслуживанию и регресса невро-
логической симптоматики наблюдался у 59 (65,6%) больных.
Удовлетворительный эффект (полное устранение БС при
сохранении элементов ограничения повседневной активно-
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сти и симптомов радикулопатии) имел
место у 24 (26,7%) пациентов. Умерен-
ный эффект (наличие остаточного БС,
ограничения повседневной активности
и наличие симптомов радикулопатии)
был зарегистрирован у 7 (7,8%) боль-
ных. Ни один из пациентов не отметил
полного отсутствия эффекта от прово-
димого лечения. Побочные эффекты в
виде ощущения общей слабости и не-
системного головокружения имели ме-
сто у 1 пациента, указанные явления
сохранялись на протяжении 3 сут и ре-
грессировали самостоятельно, не по-
требовав изменения режима приема
препарата.

Имелась положительная корреля-
ционная связь между длительностью
БС, предшествующего началу лече-
ния, с одной стороны, и его выра-
женностью к моменту окончания на-
блюдения (двухнедельный курс лече-
ния) – с другой. Так, значения коэф-
фициента корреляции между дли-
тельностью БС и ЧРШ составили
r=0,538 (p<0,01), ВАШ – r=0,419
(p<0,01), ОПА – r=0,419 (p<0,01) со-
ответственно. Кроме того, была вы-
явлена связь между высокими значе-
ниями ВАШ и ОПА к окончанию
курса лечения и наличием корешко-
вого БС (r=0,266, p<0,03; r=0,286,
p<0,03). Предиктором недостаточной
эффективности проведенной тера-
пии оказалось наличие предше-
ствующего одно- или двустороннего
корешкового синдрома – КС
(Z=3,674; p<0,001). Интересно, что
суммарная оценка эффективности
лечения не была связана с наличием
или отсутствием КС. Полученные
данные позволяют рассматривать
позднее начало лечения и наличие
КС в качестве предикторов относи-
тельно низкой эффективности про-
водимого лечения.

Результаты более чем 13-летнего
опыта клинического применения
флупиртина позволили констатиро-
вать его высокую эффективность как
противоболевого средства. Вместе с
тем результаты наблюдения за боль-
шим числом пациентов с разнообраз-
ными по своему патогенезу, выра-
женности и клиническим характери-
стикам БС свидетельствуют, что у от-
дельных пациентов имеется возмож-
ность развития нежелательных по-
бочных эффектов, в частности пора-
жения печени. С целью изучения ча-
стоты встречаемости случаев пораже-
ния печени при приеме различных
ЛП в Германии было проведено про-
спективное исследование, проведен-
ное по типу «случай–контроль» (Ber-
lin Case-Control Surveillance Study 
FAKOS) [26]. Исследование проводи-
лось на базе 51 стационара Берлина с
2002 по 2011 г., в ходе него было заре-
гистрировано 198 случаев острого

идиопатического гепатита. Две груп-
пы сравнения составили 377 госпита-
лизированных больных и 708 амбула-
торных пациентов. Авторами анали-
зировались анамнестические, клини-
ческие данные, биохимические пока-
затели и результаты гистологическо-
го исследования. На основании ре-
зультатов опроса пациентов и анали-
за медицинской документации вы-
яснялась связь между приемом ЛП и
развитием поражения печени.

Результаты исследования показали,
что ряд препаратов с ранее установ-
ленным гепатотоксическим действи-
ем (фенпрокумон, амиодарон, клоза-
пин, флупиртин) у отдельных пациен-
тов оказались причинным фактором
развития поражения печени. Из всей
группы наблюдавшихся больных
только у 7 поражение печени пред-
ставлялось возможным связать с при-
менением флупиртина. Кроме того,

было установлено, что гепатотоксиче-
ское действие присуще таким ЛП, как
ингибиторы ангиотензина II и бипи-
ридина, токсичность которых являет-
ся исключительно редким явлением.
Авторы констатировали возможность
гепатотоксического действия, вы-
явленного в условиях реальной кли-
нической практики, у большого коли-
чества лекарственных средств, в том
числе и у тех, у которых оно ранее не
было зарегистрировано. Сделанные
выводы позволили рекомендовать
длительный мониторинг гепатоток-
сического эффекта препаратов, даже
широко применяемых в клинической
практике с целью выявить вероятный
спектр побочных эффектов, инфор-
мация о котором в последующем мо-
жет быть внесена в инструкции по их
применению. Важным итогом указан-
ного исследования явилось установ-
ление низкой частоты гепатотоксиче-
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ского действия флупиртина. Наличие у него гепатотокси-
ческого гепатоцеллюлярного эффекта было отмечено и в
другом исследовании, в котором применение препарата на
протяжении достаточно длительного периода времени (от
4 до 8 нед) сопровождалось повышением в крови уровня
гепатоспефицических ферментов [27].

В настоящее время доказано, что гепатотоксичность
флупиртина ассоциирована с относительно нечасто встре-
чающимся полиморфизмом генов HLA [28]. Авторы вы-
сказывают предположение о том, что именно с обнару-
женным полиморфизмом связаны случаи токсического
поражения  печени при приеме других ЛП. Результаты ис-
следований, посвященных изучению гепатотоксического
действия флупиртина, показали, что истинная частота тя-
желых осложнений при его применении относительно не-
велика, однако они свидетельствуют о необходимости
внимательного отношения к назначению препарата, с уче-
том его эффективности и потенциальной токсичности в
зависимости от конкретной клинической ситуации.

В целом, несмотря на имеющие отдельные сообщения о
возможности развития клинически значимого поражения
печени, связанного с применением флупиртина, большин-
ство исследователей отмечают хорошую переносимость
препарата. Так, результаты опубликованного в 2014 г. обзо-
ра эффективности и переносимости флупиртина подтвер-
дили, что препарат характеризуется достаточной эффек-
тивностью при лечении пациентов с БС различного про-
исхождения и хорошей переносимостью [29]. Среди наибо-
лее частых побочных эффектов были отмечены преходя-
щее ощущение общей слабости и несистемное головокру-
жение. Гепатоксичность, по мнению авторов обзора, яв-
ляется редким нежелательным побочным эффектом. Не-
обходимо подчеркнуть, что в данном обзоре анализирова-
лись результаты применения препарата очень длительны-
ми курсами – от 7 мес до 22 лет. При анализе эффективно-
сти и безопасности применения флупиртина у пожилых
пациентов было отмечено, что при назначении ацетамино-
фена, метамизола и флупиртина риск развития нежела-
тельных побочных эффектов существенно ниже, чем при
использовании НПВП [30]. По мнению авторов исследова-
ния, опасность применения последних у пожилых пациен-
тов обусловлена имеющейся коморбидностью, нередко
имеющейся необходимостью длительного применения
препаратов и проведения повторных курсов лечения. Ав-
торы указанного обзора отмечают хорошую переносимость
флупиртина, из существующих побочных эффектов отме-
чая только возможность развития избыточной сонливости.

Таким образом, имеющиеся на сегодняшний день сведе-
ния позволяют рассматривать Нолодатак (флупиртин) в
качестве эффективного ЛП для лечения пациентов с ПБ.
Препарат показан тем пациентам, нуждающимся в купи-
ровании БС, у которых риск гастроинтестинальных или
кардиоваскулярных осложнений превышает потенциаль-
ную пользу от применения НПВП. Осторожности требует
назначение препарата пациентам с установленными забо-
леваниями печени. Точное следование инструкции по
применению препарата, верная оценка клинической кар-
тины заболевания, в том числе наличия сопутствующих
соматических заболеваний, способны обеспечить эффек-
тивность и безопасность лечебного процесса.
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Остеоартроз – ОА (остеоартрит) – гетерогенная группа
заболеваний различной этиологии со сходными био-

логическими, морфологическими, клиническими про-
явлениями и исходом, в основе которых лежит поражение
всех компонентов сустава, в первую очередь хряща, а так-
же субхондральной кости, синовиальной оболочки, свя-
зок, капсулы и периартикулярных мышц [1]. В патологи-
ческий процесс наиболее часто вовлекаются коленные, та-
зобедренные суставы, суставы кистей и позвоночника.
Возникающие при этом боль и ограничение подвижности
суставов значительно снижают качество жизни пациен-
тов.

ОА отличается большой распространенностью и затра-
гивает преимущественно лиц среднего и пожилого возрас-
та, имеющих широкий спектр сопутствующей патологии.
В связи с этим помощь таким пациентам является слож-
ной медицинской и социальной задачей. Основной целью
терапии в данном случае являются устранение боли, улуч-
шение функции суставов и по возможности замедление
или предотвращение прогрессирования болезни.

Хронический болевой синдром вынуждает пациентов с
ОА длительно принимать анальгетические и противовос-
палительные препараты. Известно, что терапия нестеро-
идными противовоспалительными препаратами (НПВП)
при ОА является непростой задачей в основном из-за ча-
сто встречающейся у людей среднего и пожилого возраста
коморбидной патологии. Наиболее распространенные по-
бочные эффекты НПВП напрямую связаны с основным

механизмом действия препаратов данной группы, а имен-
но с подавлением циклооксигеназа-1-зависимого синтеза
простагландинов, т.е. являются класс-специфическими
[2]. К этим побочным эффектам относятся поражение же-
лудочно-кишечного тракта, нарушение агрегации тромбо-
цитов, функции почек, негативное влияние на систему
кровообращения. В связи с этим большой интерес вызыва-
ет применение медленно действующих симптоматических
средств, обладающих высокой безопасностью и потенци-
альным структурно-модифицирующим действием. К ним
относят хондроитина сульфат (ХС), глюкозамин, диацере-
ин, гиалуроновую кислоту, неомыляемые соединения аво-
кадо/соевых бобов.

Наибольшим количеством доказательств клинической
эффективности обладают структурные аналоги хряща –
глюкозамин и ХС. Данные препараты внесены в рекомен-
дации Европейской антиревматической лиги (EULAR) [3],
обновленные Рекомендации Общества по изучению ОА
(OARSI) 2010 г. по лечению ОА коленных и тазобедренных
суставов [4], а также в алгоритм ведения больных ОА ко-
ленных суставов в реальной клинической практике, пред-
ложенный европейским обществом по клиническим и
экономическим аспектам остеопороза и остеоартрита 
(ESCEO) в 2014 г. [5]. В нем подчеркивается важность со-
четания медикаментозных и немедикаментозных методов
лечения. Большое значение придается образовательным
программам, которые ориентируют пациентов на измене-
ние образа жизни, снижение избыточной массы тела 
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Медленно действующие симптоматические средства 
в терапии остеоартроза
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В статье представлены определение остеоартроза (ОА), основные проявления заболевания, отмечены проблемы терапии ОА, приведен алгоритм
ведения пациентов с ОА, подчеркивается важность образовательных программ, сочетания фармакологических и нефармакологических методов
лечения, описан подход к назначению обезболивающей терапии. Обсуждается применение медленно действующих симптоматических средств,
обладающих высокой безопасностью, симптоммодифицирующим и потенциальным структурно-модифицирующим действием. Представлены дан-
ные об особенностях механизма действия, клинической эффективности и безопасности хондроитина сульфата, глюкозамина и их комбинации.
Приведены данные клинических исследований препарата Артра®, показана его эффективность в отношении болевого синдрома и улучшения
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Abstract
The article presents the definition of osteoarthritis (OA), the main manifestations of the disease, the problems of OA therapy, the algorithm for managing pati-
ents with OA, the importance of educational programs, the combination of pharmacological and non-pharmacological methods of treatment, and the approach
to prescribing analgesic therapy. The use of slow-acting symptomatic agents with high safety, symptom-modifying and potential structural-modifying action is
discussed. Data on the features of the mechanism of action, clinical efficacy and safety of chondroitin sulfate, glucosamine and their combination are presented.
The data of clinical trials of the preparation Arthra® is presented, its effectiveness in relation to pain syndrome and joint function improvement in patients with OA
is shown, the safety and tolerability of the drug are noted, as well as its ability to preserve the effect after the end of therapy.
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(разгрузку суставов), занятие лечебной физкультурой, а
также способствуют пониманию пациентом природы за-
болевания и механизмов разных методов лечения.

При сохранении суставных болей рекомендованы кон-
сультация физиотерапевта (использование брейсов, сте-
лек), назначение парацетамола в дозе не более 3 г/сут
и/или глюкозамина сульфата (ГС) и ХС (или их сочета-
ния), локальных форм НПВП.

При неэффективности данных методов лечения реко-
мендуют пероральный прием НПВП. Следующим шагом
усиления терапии является внутрисуставное введение пре-
паратов гиалуроновой кислоты и глюкокортикоидов. 
На последнем этапе консервативного лечения показано
назначение слабых опиоидов или дулоксетина, при не-
эффективности которых решается вопрос о хирургиче-
ском лечении (эндопротезирование сустава или отдельных
его частей).

Глюкозамин представляет собой моноаминосахарид, ко-
торый синтезируется в организме из глюкозы посредством
гексозаминного биосинтетического пути. В качестве ле-
карственных средств в основном используются ГС и глю-
козамина гидрохлорид (ГГ). Экзогенный глюкозамин по-
ступает в плазму крови и синовиальную жидкость [6], пе-
риод его полувыведения составляет около 15 ч [7].

Предположительно основными механизмами действия
являются противовоспалительные эффекты, связанные с
подавлением экспрессии матричной РНК воспалительных
медиаторов и матриксных металлопротеиназ посредством
влияния на нуклеарный фактор kB [8], а также усилением
анаболических процессов [9], стимуляцией дифференци-
ровки клеток [10] и антиоксидантными эффектами [11].

Клиническая эффективность глюкозамина была показа-
на в многочисленных клинических испытаниях, вошедших
в систематические обзоры и метаанализы [12, 13], включая
Кохрановский обзор «Глюкозамин в лечении остеоартри-
та», содержащий публикации до января 2005 г. [14]. Также
отмечен высокий уровень безопасности терапии ГА. Часто-
та и характер побочных эффектов не отличались от плаце-
бо, они встречались значительно реже, чем при приеме
НПВП.

В другом систематическом обзоре 2005 г. [15], включав-
шем двойные слепые рандомизированные контролируе-
мые испытания продолжительностью не менее 1 года, так-
же отмечалось превосходство ГС над плацебо в отноше-
нии уменьшения болевого синдрома и улучшения по-
движности суставов. При этом риск прогрессирования ОА
снижался на 54%.

Интересными представляются данные 8-летнего на-
блюдения, оценка результатов которого проводилась че-
рез 5 лет после завершения исследований [16]. Из 414 па-
циентов 340 завершили курс лечения продолжитель-
ностью не менее 1 года (172 принимали ГС и 168 плаце-
бо); 81% пациентов участвовал в отдаленном наблюде-
нии. Оказалось, что относительный риск эндопротези-
рования коленных суставов для ГС на 57% меньше, чем
для плацебо. Проведенный фармакоэкономический ана-
лиз показал, что прием ГС во время исследования при-
водил к значимо меньшим расходам на лечение в даль-
нейшем.

ХС представляет собой естественный хондроитин (по-
лидисахаридная молекула гликозаминогликана) с кова-
лентно присоединенным к нему сульфатом. Механизмы
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Отечественные исследования, посвященные препарату Артра® [25–28]

Автор, 
год исследования

Продолжительность
исследования Локализация ОА Препараты,

суточная доза
Число

больных Результаты

Л.И.Алексеева,
Н.В.Чичасова,
О.И.Мендель 
и соавт., 2005

9 мес Коленные суставы

Артра® + 
диклофенак

100 мг;
диклофенак

100 мг

203;
172

Динамика WOMAC: снижение боли и утрен-
ней скованности после 1 мес и улучшение
функционального состояния после 6 мес те-
рапии у больных, получавших препарат 
Артра®, по сравнению с группой диклофена-
ка (р=0,0003; 0,025 и 0,00001 соответствен-
но). Сохранение эффекта через 3 мес после
отмены терапии у больных основной группы.
Снижение потребности в НПВП в основной
группе (через 1 мес лечения диклофенак
был отменен у 12,2%, через 4 мес – у 40%, а
через 6 мес – у 60% больных). Нежелатель-
ные явления в основной группе выявлены у
2 пациентов, а в контрольной группе – у 35

М.С.Светлова, 2006 6 мес Коленные суставы Артра® 56

Уменьшение индекса WOMAC (боль), улуч-
шение функции суставов у 88% больных, бо-
лее выраженное при I и II стадиях ОА. Сни-
зилась (у 62%) либо полностью отпала (у
38% больных) потребность в НПВП

С.С.Родионова 
и соавт., 2016 3 мес Коленные суставы Артра®

3077 
(много-
центро-

вое)

56,2% больных получали НПВП. Снижение
интенсивности боли на фоне приема препа-
рата Артра® через 1 мес от начала терапии.
Лечебный эффект увеличивался с длитель-
ностью приема препарата. Снижение по-
требности в НПВП спустя 1 мес на 6,8%, че-
рез 3 мес – на 37,3%

О.Ю.Майко и соавт.,
2016 12 мес Коленные, тазобед-

ренные суставы 
Артра®;

Структум 60; 60

Терапия обоими препаратами приводила к
уменьшению болевого синдрома (боль по
ВАШ в покое и при ходьбе), улучшению
функционального состояния суставов (ин-
дексы Лекена, WOMAC) и качества жизни
(EQ-5D). Снижение потребности в НПВП бо-
лее чем на 50%. Нормализация параметров
ультразвукового исследования в суставах у
больных гонартрозом у 40–42,5%, коксарт-
розом – у 30% больных. Наибольшая эффек-
тивность лечения обоими препаратами была
у больных гонартрозом I и II рентгенологиче-
ской стадии при назначении препарата 
Артра®



CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №2 155

действия ХС достаточно разнообразны и включают проти-
вовоспалительную, антиоксидантную активность, уве-
личение синтеза протеогликанов и гиалуроновой кислоты,
что суммировано в обзоре N.Volpi (2006 г.) [17].

О клинической эффективности ХС свидетельствуют ре-
зультаты метаанализа 7 рандомизированных контроли-
руемых исследований, включавших 703 больных с ОА
крупных суставов, принимавших ХС (372 пациента) и пла-
цебо (331 пациент) [18]. При анализе полученных данных
установлено, что эффективность ХС превышает плацебо
по таким показателям, как боль по визуальной аналоговой
шкале (ВАШ), индекс Лекена и глобальная оценка резуль-
татов лечения больных.

В нескольких рандомизированных плацебо-контролируе-
мых исследованиях было показано влияние ХС на динами-
ку сужения суставной щели. Так, после 12 мес наблюдения у
пациентов в группе плацебо наблюдалось прогрессирова-
ние сужения суставной щели, чего не было отмечено на фо-
не терапии ХС [19]. В исследовании STOPP [20] на фоне
приема ХС выявлялось менее выраженное прогрессирова-
ние сужения суставной щели по сравнению с плацебо. 
В данном исследовании также были продемонстрированы
более значимый эффект ХС в отношении боли в суставах и
хорошая переносимость препарата, сопоставимая с плацебо.

Весьма перспективной представляется комбинация ХС
и глюкозамина. В работе М.Hochbergy и соавт. [21] было
показано, что клиническая эффективность данной комби-
нации сравнима с целекоксибом после 6 мес терапии боль-
ных ОА коленных суставов. В нескольких исследованиях
отмечено, что комбинация ХС и глюкозамина способна за-
медлять дальнейшее прогрессирование ОА, согласно дан-
ным рентгенографии и магнитно-резонансной томогра-
фии [22–24]. В работе J.Raynauld и соавт. при проведении
многофакторного анализа также обнаружено, что степень
положительного влияния на хрящ была связана с длитель-
ностью лечения. Так, после 6 лет наблюдения наиболее вы-
раженный протективный эффект выявлялся у пациентов,
получавших комбинированную терапию ХС и глюкозами-
нам 2 года и более. Одним из таких комбинированных
препаратов является Артра®, в состав которого входит 
500 мг ХС и 500 мг глюкозамина гидрохлорида. Препарат
назначают по 1 таблетке 2 раза в сутки в течение первых 
3 нед, далее по 1 таблетке в сутки до 6 мес. Полный клини-
ческий эффект препарата проявляется примерно к 3–4-му
месяцу терапии, нарастает к 6-му месяцу и сохраняется
еще в течение 3 мес после прекращения лечения.

В отечественной литературе встречается достаточно
большое количество исследований, посвященных данному
препарату (см. таблицу) [25–28]. Самым значительным из
них является открытое рандомизированное исследование,
проведенное в 7 крупных российских центрах (ФГБНУ
«НИИ ревматологии им. В.А.Насоновой»; ФГБОУ ВО «Пер-
вый МГМУ им. И.М.Сеченова»; ФГБОУ ВО «РостГМУ»;
СПб ГБУЗ «КРБ №25»; ГБУЗ СО «Свердловская ОКБ №1»;
ГУЗМ Новосибирска; ГОУ ДПО «Иркутский ГИУВ»). 

Суммируя полученные отечественными исследователя-
ми данные, можно сделать вывод, что препарат Артра®
уменьшает боль, улучшает функцию суставов и при систе-
матическом приеме позволяет снизить дозу или даже пол-
ностью отказаться от приема НПВП. Артра® обладает хо-
рошей безопасностью и переносимостью, а также способ-
ностью сохранять эффект после окончания терапии.
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На сегодняшний день заболевания опорно-двигатель-
ного аппарата (ОДА) относятся к числу наиболее рас-

пространенных, и прогнозируется дальнейший рост забо-
леваемости, что связано прежде всего с постарением насе-
ления и тенденцией к малоподвижному образу жизни
[1–3]. Пожилой возраст является одним из главных факто-
ров риска заболеваний ОДА, однако патология ОДА часто
встречается и у молодого населения. ОДА образуют кости
скелета, суставы, хрящи, мышцы и связки, соответственно
выделяются первичные и вторичные заболевания костей,
суставов и мышечно-связочного аппарата. Поражение лю-
бой из этих структур может грубо нарушать физические
возможности человека, снижать качество жизни и приво-
дить к инвалидизации.

У большинства различных по этиологии болезней ОДА
имеются общие проявления: воспалительные реакции, на-
рушение функции и боль. Боль – один из наиболее деза-
даптирующих симптомов данной группы заболеваний.
Несмотря на большой арсенал лекарственных препаратов
и нелекарственных методов, боль трудно и не до конца
поддается терапии. Последнее особенно касается хрониче-
ской боли. Для большинства заболеваний ОДА характер-
ны именно хронические болевые синдромы.

Согласно данным Всемирной организации здравоохра-
нения (ВОЗ), самыми частыми причинами хронического
болевого синдрома ОДА являются боль в пояснице, забо-
левания околосуставных мягких тканей (латеральный эпи-
кондилит, поражения голеностопного сустава и враща-
тельной манжеты) и остеоартрит [4]. Патогенез хрониче-
ского болевого синдрома сложен. Он практически всегда
сочетает в себе несколько типов болей (ноцицептивную,
нейропатическую и дисфункциональную) [5], для каждого
из которых существует свой терапевтический подход.
Только индивидуально подобранная комплексная терапия
может дать положительный результат. Чем раньше начато

лечение и быстрее достигнут адекватный анальгетический
эффект, тем меньше вероятность хронизации боли и луч-
ше общий прогноз. Обязательным является не только ку-
пирование острых болевых приступов, но и поддерживаю-
щее, профилактическое лечение в межприступный пе-
риод.

Использование биорегуляционных препаратов в ком-
плексной терапии острого и хронического болевого син-
дрома воспалительного характера заслуживает отдельного
внимания. Данная терапия направлена на укрепление и
поддержку внутренних саногенетических механизмов
больного путем восстановления ауторегуляционных си-
стем организма. В частности, в основе действия средств
данного класса лежит вспомогательная иммунологическая
реакция, заключающаяся в нормализации аутоиммунных
процессов посредством регуляции выделения в очаге вос-
паления про- и противовоспалительных цитокинов [6].

Одним из известных представителей данной группы ле-
карственных средств является препарат Траумель® С (Bio-
logische Heilmittel Heel GmbH/«Биологише Хайльмиттель
Хеель ГмбХ»). Это биорегуляционное средство, включаю-
щее в свой состав ряд растительных и минеральных ком-
понентов (табл. 1), потенцирующих друг друга и обуслов-
ливающих широкий спектр действия препарата (противо-
воспалительное, аналгезирующее, антиэкссудативное, кро-
воостанавливающее, регенерирующее и иммуномодули-
рующее действие) [7]. Траумель® С выпускается в несколь-
ких формах:
• мазь для наружного применения;
• капли для приема внутрь;
• ампулы с раствором для внутримышечного и околосу-

ставного введения;
• таблетки для рассасывания.

Цель данной работы  – обзор доказательных данных в
отношении эффективности применения препарата 
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Траумель® С по основному зарегистрированному показа-
нию [8] – терапия воспалительных заболеваний органов
и тканей, включая ОДА (тендовагинит, бурсит, стилои-
дит, эпикондилит, периартрит); посттравматические со-
стояния (отек мягких тканей после операции, вывихи,
растяжения). Исследования, изучавшие применение
препарата Траумель® С по другим, отличным от зареги-
стрированных, показаниям, были исключены из анализа.

Методы отбора материалов для обзора включали опре-
деление уровня доказательности. Для этого каждую анали-
зируемую работу оценивали, применяя категорию «Тера-
певтическая польза вмешательства» шкалы уровня доказа-
тельности данных (с 1 по 5-й уровень) Оксфордского цент-
ра доказательной медицины (OCEBM) версии 2011 г. [9]. 
В данном обзоре использованы материалы клинических
испытаний, обсервационных исследований, фундамен-
тальных научных исследований и обзоров литературы.

Результаты отбора включенных в анализ работ (см. ри-
сунок): 3 обзора [10–12], 7 фундаментальных научных ис-
следований, проведенных in vitro и in vivo [13–20], и 
13 клинических исследований у пациентов с заболевания-
ми ОДА, из которых 6 – рандомизированных [21–30] и 
7 – обсервационных [31–38]. Основные характеристики
клинических исследований с оценками уровня доказатель-
ности данных по шкале OCEBM представлены в табл. 2.

Анализ обзоров литературы
Данные обзорные статьи не могут рассматриваться по

шкале доказательности OCEBM, поскольку ни один из об-
зоров не был систематическим и, следовательно, не соот-
ветствовал критериям 1-го уровня. Тем не менее они
включены в данную работу, поскольку дополняют картину.
Например, в обзоре C.Müller-Löbnitz [11] представлен ана-
лиз имеющихся данных о действии препарата Траумель® С
и его отдельных компонентов при лечении травм и спор-
тивных повреждений. Похожим образом в обзоре C.Schnei-
der [10] проводится анализ литературы по теме механизмов
действия препарата Траумель® С и его компонентов в кон-
тексте патофизиологии воспаления. Предметом обзорной
статьи C.Speed и соавт. [12] являются заболевания мягких
тканей, патофизиологические механизмы и сложности при
купировании болевого синдрома, предлагается алгоритм на-
значения препарата Траумель® С при лечении данных забо-
леваний. Проведенный в этих работах анализ данных докли-
нических и клинических исследований в контексте патофи-
зиологии и клинического применения дополняет картину
доказательств эффективности препарата Траумель® С.

Анализ фундаментальных исследований
Семь доклинических испытаний (4 исследования in vitro

и 3 – in vivo) имели 5-й уровень доказательности. Основ-
ные результаты исследований:
• А.Conforti и соавт. [14] на нейтрофилах и на модели адъ-

ювантного артрита или индуцированного отека у крыс
показали – Траумель® С уменьшает развитие местного
отека, локально ингибирует острый воспалительный
процесс, его действие отличается от действия традицион-
ных противовоспалительных средств.

• H.Enbergs [15] – установлен выраженный эффект препа-
рата Траумель® С в отношении фагоцитоза, что позво-
ляет предположить наличие иммуностимулирующего
действия; влияние на активность лимфоцитов было не
таким выраженным и менее стойким.

• S.Lussignoli и соавт. [16] на модели отека, индуцирован-
ного введением гомологичной крови в заднюю лапу
крыс, продемонстрировали уменьшение отека и значи-
мое уменьшение выработки интерлейкина (ИЛ)-6 по
сравнению с солевым раствором; предполагается, что
действие препарата Траумель® С обусловлено скорее сти-
муляцией процесса выздоровления, чем подавлением
развития отека, возможно синергическое действие ком-
понентов Траумеля.

• H.Heine и соавт. [17] in vitro ex-vivo зафиксировано уме-
ренное или значительное повышение числа Тх3 лимфо-
цитов в крови после лечения (у 7 из 10 пациентов), что
позволяет предположить участие препарата Траумель® С

Таблица 1. Состав комплексного препарата Траумель® С

Арника Способствует рассасыванию гематом и регенерации тканей
Аконит Противовоспалительное, повышает тонус сосудов
Белладонна Болеутоляющее и противовоспалительное 
Календула Способствует образованию грануляционной ткани, болеутоляющее
Меркуриус солюбилис Противовоспалительное и противовирусное 
Гамамелис Противовоспалительное и болеутоляющее 
Гепар сульфур Противовоспалительное, улучшает клеточное дыхание
Эхинацея Иммуномодулирующее и противовоспалительное 
Хамомилла Болеутоляющее, способствует образованию грануляционной ткани
Симфитум Способствует заживлению ран
Гиперикум Уменьшает выраженность постоперационных осложнений 
Миллефолиум Кровоостанавливающее, противовоспалительное
Беллис переннис Болеутоляющее, способствует рассасыванию кровоподтеков

Спектр исследований, составляющих доказательную базу 
эффективности препарата Траумель® С [8].

3 
обзора6 

рандомизирован-
ных контролируе-
мых исследований

7 
фундаментальных

исследований

7
обсервационных
исследований
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Таблица 2. Клинические исследования эффективности и переносимости препарата Траумель® С

Исследование Показания; чис-
ло пациентов 

Способ введения
препарата 

Траумель® С
Результаты

Уровень
доказа-

тельности
по шкале
OCEBM

S.Zenner и соавт.
(1992 г.) [31], проспек-
тивное когортное

Дегенеративные,
травматические,
воспалительные

заболевания;
3241

Инъекции 

79% результатов с оценкой «хорошо»/«очень хорошо». 19 со-
общений о НЯ (преобладали покраснение/раздражение кожи в
месте инъекции), серьезных НЯ нет. Выводы: инъекции 
Траумель® С могут использоваться по данным показаниям и
имеют низкий уровень риска НЯ

3

S.Zenner и соавт.
(1994 г.) [32], проспек-
тивное когортное

Растяжения свя-
зок, ревматизм
мягких тканей,
остеоартроз;

3422

Мазь 

87% результатов терапии с оценкой «хорошо»/«очень хорошо»,
13 случаев НЯ (в основном местные кожные реакции, 3 аллерги-
ческих реакции с отменой лечения). Выводы: мазь Траумель® мо-
жет использоваться по данным показаниям и имеет низкий уро-
вень риска НЯ

3

M.Weiser  и соавт.
(1996 г.) [33], S.Zenner
и соавт. (1997 г.) [34],
проспективное 
когортное

Ушибы, ревма-
тизм мягких тка-
ней, растяжения,
кровоизлияния,

остеоартроз;
1359

Капли и таблетки 

80% результатов терапии с оценкой «хорошо»/«очень хорошо»,
НЯ не было, 2/3 пациентов получало адъювантное лечение и от-
рицательных лекарственных взаимодействий не обнаружено. Вы-
воды: Траумель® С в таблетках/каплях обладает хорошей перено-
симостью и может применяться как в виде монотерапии, так и в
комбинации с другими препаратами

3

J.Ludwig (2001 г.) [35],
проспективное ко-
гортное

Ушибы, гемато-
мы, растяжения,

вывихи; 157
Мазь 97% результатов с оценкой «хорошо»/«очень хорошо», НЯ не бы-

ло. Выводы: подтверждена эффективность Траумель® С у детей 3

H.Birnesser и соавт.
(2004 г.) [36], проспек-
тивное когортное

Эпикондилит,
184

Инъекции 
Траумель® С,
сравнительно 
с инъекциями
НПВП; курс 

до 2 нед

Траумель® С был не менее эффективен, чем НПВП, и достоверно
превосходил НПВП по показателям уменьшения боли в покое,
разгибательной и вращательной подвижности суставов. В группе
Траумель® С НЯ отсутствовали, в группе НПВП – 3 случая. Выво-
ды: Траумель® С обладает хорошей переносимостью и может ис-
пользоваться в качестве альтернативы НПВП

3

С.Schneider и соавт.
(2005 г.) [37], проспек-
тивное когортное

Тендинопатии
различной этио-

логии; 357

Мазь Траумель® С в
сравнении с гелем
диклофенака; курс

до 28 сут

Мазь Траумель® С не уступала по эффективности гелю диклофе-
нака, НЯ не было (для сравнения: 1 случай в группе диклофена-
ка). Выводы: Траумель® С показал хорошую переносимость и не
меньшую эффективность по сравнению с гелем НПВП

3

С.Schneider и соавт.
(2008 г.) [38], проспек-
тивное когортное

Растяжения свя-
зок и мышц, уши-
бы коленей, го-

леностопного су-
става и кистей

рук; 133

Различные ле-
карственные фор-

мы

Степень и время разрешения симптомов сравнимы в эксперимен-
тальной и контрольной группах. НЯ в группе Траумель® С отсут-
ствовали (для сравнения: 6 случаев легкой/средней степени тя-
жести в контрольной группе). Выводы: клиническая эффектив-
ность препарата Траумель® С подтверждена

3

J.Zell и соавт. (1988 г.)
[21], (1989 г.) [22], ран-
домизированное пла-
цебо-контролируемое

Растяжение свя-
зок голеностоп-
ного сустава в

остром периоде;
73

Мазь 10–12 г с на-
ложением компрес-
сионного бандажа в

1, 3, 5, 8, 10, 12 и
14-е сутки

Группа препарата Траумель® С достоверно отличалась от группы
плацебо по: проценту успешных исходов лечения (52% против
25%); отсутствию боли при движении к концу лечения (85% про-
тив 36%); количеству случаев, когда разница голеностопных уг-
лов при супинации между поврежденной и здоровой конечностя-
ми спустя 10 сут уменьшилась до ≤7 градусов (75% против 56%).
Выводы: улучшение состояния на 10-е сутки у пациентов группы
Траумеля было более значимым, чем на плацебо

2

W.Thiel и соавт. 
(1991 г. [23], 1994 г.
[24]), рандомизиро-
ванное плацебо-конт-
ролируемое

Посттравматиче-
ский геморраги-
ческий выпот в
коленном суста-

ве; 80

Внутрисуставные
инъекции, 2 мл в

сутки в 1, 4 и 
8-е сутки

Достоверные отличия в группе препарата Траумель® С по сравне-
нию с плацебо: 65% успешных исходов в отношении улучшения
подвижности и снижения обхвата коленного сустава на 8-е сутки;
суммарный балл показателей боли в группе значимо ниже; более
быстрое разрешение геморрагического выпота в колене. Выводы:
Траумель® С в виде инъекций показал более высокую эффектив-
ность по сравнению с инъекциями солевого раствора

2

D.Böhmer и соавт.
(1992 г.) [25], рандо-
мизированное плаце-
бо-контролируемое

Ушибы, растяже-
ния; 102 

Траумель® C мазь,
6–10 г 2 раза в день
15 сут; Траумель® C
минус (рецептура

из 6 компонентов),
мазь

Достоверные отличия в группе препарата Траумель® С по сравне-
нию с плацебо: величина максимального мышечного усилия на 
15-е сутки была выше; более значительное снижение интенсивно-
сти боли как на 5-е, так и на 15-е сутки; пациенты смогли быстрее
возобновить тренировки; общая эффективность лечения по оцен-
ке врача и по оценке пациентов была выше. Переносимость тера-
пии была хорошей в обеих группах. Выводы: положительные и хо-
рошо согласуются с результатами других исследований

2

S.Arora и соавт. 
(2000 г.) [26], клини-
ческое испытание
фазы I

20 здоровых доб-
ровольцев

Таблетки, 3 раза в
день – 28 сут

Все НЯ были легкой/средней степени тяжести, разрешались са-
мопроизвольно, лабораторные показатели не менялись, значи-
мые гастроинтестинальные симптомы или токсичность отсутство-
вали. Выводы: Траумель® С обладает хорошей переносимостью и
безопасен при применении у здоровых лиц, может применяться в
качестве терапевтической альтернативы НПВП для пациентов с
высоким риском кровотечений

3

De Vega С. González и
соавт. (2013 г. [27],
2012 г. [28]), рандоми-
зированное

Острое односто-
роннее растяже-
ние боковых свя-
зок голеностоп-

ного сустава; 449

Мазь Траумель® С в
сравнении с 1% ге-
лем диклофенака,
по 2 г 3 раза в день

14 сут

Подтверждена схожая эффективность мази Траумель® С в
сравнении с гелем диклофенака для купирования боли и восста-
новления функции сустава. НЯ (связанные с лечением)
легкой/средней тяжести отмечены у 3% (Траумель® С мазь) и 2%
(гель диклофенака) пациентов, серьезных НЯ нет. Выводы: тера-
пия препарата Траумель® С является перспективным вариантом
лечения и альтернативой использованию диклофенака местного
применения

2

С.Lozada и соавт.
(2014 г. [29], 2015 г.
[30]), двойное слепое
рандомизированное
плацебо-контроли-
руемое 

Хронический ос-
теоартроз колен-
ного сустава от

средней до тяже-
лой степени тя-

жести; 232

Внутрисуставные
инъекции 

Траумель® С и
Цель® Т каждые
3 нед в течение 

17 нед

У пациентов, получавших инъекции Траумель® С + Цель® Т, на-
блюдалось статистически достоверное и клинически значимое
уменьшение выраженности боли (WOMAC) в период с 15 по 
99-е сутки исследования по сравнению с группой плацебо, также
улучшались показатели скованности и двигательной функции.
Большинство НЯ были легкими и не связанными с лечением

2

Примечание. WOMAC (Western Ontarioand McMaster Universities osteoarthritis Index) – шкала оценки состояния ОДА.
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в восстановлении нормальной иммунологической толе-
рантности организма у пациентов с ревматоидным арт-
ритом посредством активации клеток Тх3.

• S.Porozov и соавт. [18] показали, что Траумель® С ингиби-
рует секрецию медиаторов воспаления ИЛ-1b (в эпите-
лиальных клетках кишечника), фактор некроза опухоли a
(вырабатываемого Т-клетками) и ИЛ-8 (вырабатываемо-
го моноцитами), не влияя на пролиферацию T-лимфоци-
тов и моноцитов. Таким образом, применение препарата
Траумель® С не приводит к угнетению активности иммун-
ных клеток и препарат не обладает прямым токсическим
эффектом, обратная зависимость выраженности эффекта
от дозы позволяет предположить, что Траумель® С обла-
дает иммуномодулирующим действием.

• B.Seilheimer и соавт. [19] in vitro на культуре хондроцитов
показали, что Траумель® С способствует дифференци-
ровке хондроцитов и ингибирует активность металло-
протеиназ, участвующих в механизмах разрушения су-
ставов в ходе патологического процесса, и, следователь-
но, данный препарат может косвенно влиять на процесс
дегенерации хряща, замедляя его разрушение. 

• G.St.Laurent и соавт. [20] in vivo на модели ранозаживле-
ния, включавшей высокоскоростной скрининг транс-
криптома, подтвердило влияние препарата Траумель® С
на экспрессию генов факторов роста и белков пути тка-
невой регенерации в воспалительном каскаде.
Результаты большинства этих работ свидетельствуют о

том, что Траумель® С с его многокомпонентной рецепту-
рой обладает многоцелевым иммуномодулирующим дей-
ствием, противовоспалительным, или, скорее, «регули-
рующим воспаление», действием, при этом препарат не
оказывает влияния на путь синтеза простагландинов и, та-
ким образом, может применяться в качестве безопасной
альтернативы нестероидным противовоспалительным
препаратам (НПВП).

Данные об эффектах препарата, наблюдаемых в докли-
нических исследованиях, согласуются с концепцией мно-
жественных механизмов регуляции воспаления и других
восстановительных механизмов, включающихся в ответ на
различные виды повреждений. Вовлеченность механиз-
мов воспаления в различные патогенетические процессы,
а также процессы восстановления при острых травмах яв-
ляются логическим основанием для эффективности пре-
парата Траумель® С при широком спектре показаний.

Анализ клинических исследований
В табл. 2 представлены исследования, изучавшие дей-

ствие препарата Траумель® С при местном, пероральном и
инъекционном применении по 3 группам показаний: ост-
рые повреждения, ревматические заболевания мягких тка-
ней и хронические дегенеративные ревматические заболе-
вания. Спектр заболеваний включает острые растяжения
связок и мышц, кровоподтеки, такие ревматические забо-
левания мягких тканей, как эпикондилит, тендинит, бур-
сит, остеоартроз и ревматоидный артрит и пр. 

В 4 из 6 исследований 2-го уровня доказательности из-
учалось применение препарата Траумель® С при острых
травмах (в трех – при растяжениях связок, ушибах, в одном
– при лечении посттравматического геморрагического вы-
пота в коленном суставе). В еще одной работе исследова-
лось применение препарата у пациентов с остеоартрозом.
Последнее из 6 исследований представляло собой клиниче-
ское испытание I фазы, в котором изучалась безопасность
препарата Траумель® С при пероральном введении у здо-
ровых лиц. В итоге исследований были подтверждены эф-
фективность и безопасность применения различных форм
препарата Траумель® С. На основании проведенных
сравнений терапии препаратом Траумель® С с НПВП сде-
ланы выводы об эквивалентной эффективности при более
низкой частоте возникновения нежелательных явлений

(НЯ), что дает повод рассматривать терапию препаратом
Траумель® С как альтернативу использования НПВП, осо-
бенно у пациентов с высоким риском желудочно-кишеч-
ных НЯ.

Для 7 обсервационных когортных исследований был
определен 3-й уровень доказательности. Три из них пред-
ставляли собой масштабные проспективные когортные
исследования и включали 3 типа показаний. Два когорт-
ных исследования были проведены у пациентов с острыми
растяжениями и ушибами, еще 2 работы были посвящены
изучению действия препарата Траумель® С у пациентов с
ревматизмом мягких тканей (эпикондилит и тендинит).
Эти работы также продемонстрировали, что применение
различных лекарственных форм препарата Траумель® С в
условиях обычной клинической практики является эф-
фективным и безопасным.

Выводы по обзору данных исследований эффективно-
сти применения препарата Траумель® С [8]:
• Имеется довольно широкий спектр доказательных дан-

ных 2-го уровня доказательности, свидетельствующих в
пользу эффективности препарата Траумель® С при лече-
нии острых растяжений, острых травм и остеоартроза
коленного сустава.

• Эффективность препарата Траумель® С при лечении ост-
рых растяжений связок подтверждается 5 когортными
исследованиями 3-го уровня доказательности.

• Доказательная база эффективности препарата Траумель® С
при лечении ревматизма мягких тканей является более
слабой и включает лишь 2 сравнительных когортных ис-
следования 3-го уровня доказательности.

• Значительное количество исследований 5-го уровня дока-
зательности продемонстрировало действие Траумель® С
как препарата, «регулирующего воспалительный про-
цесс» с вовлечением различных механизмов, включая ре-
генерацию тканей.

• Результаты большинства фундаментальных исследова-
ний свидетельствуют о том, что Траумель® С с его много-
компонентной рецептурой обладает многоцелевым им-
муномодулирующим действием и «регулирует воспале-
ние», при этом не оказывая влияния на путь синтеза про-
стагландинов (вероятно, может являться безопасной аль-
тернативой НПВП).
Заключая обзор данных клинических и фундаментальных

исследований препарата Траумель® С, можно сказать, что
на сегодняшний день накоплен довольно большой положи-
тельный опыт его применения у пациентов с патологией
ОДА воспалительного, дегенеративного и травматического
характера. Имеются убедительные доказательства эффек-
тивности препарата Траумель® С при лечении острых растя-
жений связок, свидетельства в пользу целесообразности его
применения у пациентов с остеоартрозом, ревматоидным
артритом и травмами колена, сопровождающимися сустав-
ным выпотом. Подтверждена эффективность препарата
при подострых патологиях, связанных с растяжением
мышц и сухожилий, таких как эпикондилит и тендинит.
Траумель® С, в отличие от НПВП, обладает многоцелевым
иммуномодулирующим действием и способен «регулиро-
вать воспаление», не оказывая влияния на путь синтеза про-
стагландинов. Многокомпонентное действие препарата
Траумель® С осуществляется с вовлечением множества пу-
тей, что обусловливает своеобразие механизма его действия
и относительную безопасность в сравнении с однокомпо-
нентными одноцелевыми препаратами, такими как НПВП.
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Начало ΧΧӀ в. в России ознаменовано изданием целой
серии клинических рекомендаций (руководств) для

врачей общей практики и узких специалистов. Целью соз-
дания таких пособий являлось совершенствование диаг-
ностики, профилактики и лечения заболеваний с позиций
доказательной медицины. По мнению большого числа
врачей, клинические рекомендации «Остеопороз. Диагно-
стика, профилактика и лечение», впервые изданные в 2005 г.
под редакцией Л.И.Беневоленской и О.М.Лесняк, допол-
ненные и переработанные в 2009 и 2012 г., были одним из
лучших среди аналогичных руководств [1, 2]. Коллектив-
ный труд и участие большого числа авторитетных специа-
листов из разных областей медицины, занимающихся про-
блемой остеопороза (ОП), – основная отличительная чер-
та существующих клинических рекомендаций по ОП. Ос-
нову рекомендаций составили существующие междуна-
родные руководства, адаптированные с учетом россий-
ской специфики, а также рекомендации экспертов Россий-
ской ассоциации по ОП, участвовавших в работе.

Как известно, ОП – системное заболевание скелета из
группы метаболических остеопатий, для которого харак-
терны уменьшение костной массы и нарушение микро-
архитектоники костной ткани, а также снижение прочно-
сти кости и повышение риска возникновения переломов.
Именно переломы, связанные с ОП, представляют огром-
ную социальную и экономическую проблему, являются
причиной низкого качества жизни больных, инвалидиза-
ции и преждевременной смерти. Всемирная организация
здравоохранения рассматривает ОП как заболевание, ко-
торое можно не только своевременно распознать, но и
предотвратить.

ОП встречается во всех возрастных группах, ассоцииру-
ется с целым рядом заболеваний внутренних органов,
прежде всего ревматическими и эндокринными, диагнос-
цируется как у женщин, так и у мужчин. В ходе эпидемио-
логических исследований, проведенных в нашей стране в
1990-х годах, было установлено, что 30% женщин и 24%
мужчин в возрасте 50 лет и старше болеют ОП [1]. Увеличе-
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ние продолжительности жизни и как следствие постаре-
ние населения, коморбидные состояния, малоподвижный
образ жизни и многое другое поставили ОП в число прио-
ритетных медико-социальных и медико-экономических
проблем. Например, при ревматоидном артрите ОП и пе-
реломы включены в число 10 основных коморбидных со-
стояний, основанных на распространенности, смертности
и предотвращаемости наряду с кардиоваскулярными, он-
кологическими заболеваниями, сахарным диабетом, де-
прессией и тревогой, ожирением и серьезными инфекция-
ми, а также амилоидозом, курением и заболеваниями лег-
ких [3]. Предотвращаемость – оправданная надежда и не-
беспочвенное ожидание решения проблемы ОП и перело-
мов. Успехи в изучении факторов риска и различных
звеньев патогенеза заболевания, разработанные методы
первичной и вторичной профилактики болезни, алгоритм
оказания помощи больным в клинической практике, со-
вершенствование способов лечения с использованием раз-
личных групп лекарственных препаратов позволяют с оп-
тимизмом смотреть в будущее.

Не вызывает сомнений, что проживание в северных ши-
ротах, дефицит потребления продуктов, содержащих вита-
мин D, возраст старше 65 лет, нарушение функции почек,
ожирение и другие коморбидные состояния являются при-
чиной гиповитаминоза D, который рассматривается как
фактор развития ОП и повышения риска падений и перело-
мов. С позиций доказательной медицины для лечения ОП
могут использоваться только те препараты, клиническая
эффективность которых доказана в отношении снижения
риска переломов. Лечение должно проводиться в рекомен-
дованном режиме не менее 3–5 лет, поэтому очень важно
добиться понимания значимости длительной терапии и
приверженности лечению ОП. Стабилизация или увеличе-
ние минеральной плотности кости (МПК) рассматривается
как хороший эффект терапии. Потеря МПК или возникно-
вение нового перелома могут свидетельствовать о плохой
приверженности пациента рекомендованному лечению.

Решение о начале лечения ОП у мужчин и женщин стар-
ше 40 лет может быть принято по результатам индивиду-
альной оценки 10-летнего абсолютного риска переломов
методом FRAX. Использование FRAX особенно рекомен-
дуется в тех случаях, когда проведение денситометрии не-
возможно (из-за отсутствия оборудования или высокой
стоимости исследования) или когда при денситометрии
была выявлена остеопения. Тем, кто не знаком с принци-
пами работы и интерпретацией результатов FRAX, можно
посмотреть интернет-ссылку www.shef.ac.uk/FRAX/index.
jsp?lang=rs. В тех случаях, когда отсутствуют клинические
проявления ОП (низкоэнергетические или спонтанные пе-
реломы), по данным денситометрии отсутствуют критерии
ОП (T-критерий ниже -2,5 СО) или нет возможности для
проведения денситометрии, но при этом по оценке FRAX
выявлен высокий риск возникновения перелома, рекомен-
дуется ставить диагноз «вероятный ОП» (М 81.8) и назна-
чать антиостеопоротическое лечение.

При медикаментозной терапии ОП препараты кальция
и витамина D должны быть обязательным компонентом
любой схемы лечения. Суточное поступление кальция (с
учетом продуктов питания) должно быть 1000–1500 мг
(безопасная доза). Суточное потребление витамина D ко-
леблется от 800 до 2000 МЕ в зависимости от тяжести ОП,
сопутствующих заболеваний и ожирения. При этом людям
старше 65 лет при снижении клиренса креатинина менее
60 мл/мин вместо нативного витамина D рекомендуются
активные метаболиты или аналоги витамина D.

Термин «витамин D» объединяет группу сходных по хи-
мическому строению форм нативного витамина: D2 и D3,
которые обладают мощным регулирующим влиянием на
кальций-фосфорный обмен и другими важными биологи-
ческими функциями [1].

Витамин D2 (эргокальциферол) поступает в организм с
пищей и содержится преимущественно в рыбьем жире,
жирных сортах рыбы (сельдь, скумбрия, лосось), сливоч-
ном масле, молоке, злаковых растениях, яичном желтке.

Витамин D3 (холекальциферол) синтезируется в коже
под воздействием ультрафиолетового излучения b-диапа-
зона и тепла и практически не зависит от поступления из-
вне. На его синтез влияют такие факторы, как пигментация
кожи человека, широта расположения региона прожива-
ния, продолжительность дня, время года, погодные усло-
вия и площадь кожного покрова, не прикрытого одеждой.
Известно, что примерно 80% витамина D в организме об-
разуется эндогенно, и только около 20% поступает из экзо-
генных источников (питание и биологически активные до-
бавки). Поэтому зимой в странах, расположенных в север-
ных широтах, в период с октября по март, когда большая
часть ультрафиолетового излучения поглощается атмосфе-
рой, синтез витамина D практически отсутствует. В этих
широтах отмечается большое число людей с дефицитом
витамина D [1, 4]. Также было установлено, что с возрас-
том способность кожи производить витамин D3 уменьша-
ется, а после 65 лет она может снизиться более чем в 4 раза
[5, 6], что также вызывает дефицитные состояния.

Говоря о метаболизме витамина D, необходимо отметить,
что после синтеза в толще кожи он гидроксилируется в
печени до неактивного метаболита – 25-гидроксивитамина
D [25(ОН)D]. Уровень этого вещества отражает как образо-
вание витамина D в коже, так и его поступление с пищей, в
связи с чем может использоваться в лабораторной диагно-
стике как маркер содержания витамина D. Далее, для про-
явления физиологической активности, 25(ОН)D метаболи-
зируется в почках до активной формы – 1,25-дигидроксиви-
тамина D [1,25(ОН)2D], называемой также D-гормоном или
кальцитриолом. Регуляция синтеза 1,25(ОН)2D в почках яв-
ляется непосредственной функцией циркулирующего в
крови паратиреоидного гормона (ПТГ), на концентрацию
которого, в свою очередь, по механизму обратной связи
оказывает влияние как уровень самого D-гормона, так и
концентрация кальция в плазме крови. Образование
1,25(ОН)2D увеличивается под действием ПТГ, кальция и
фосфата сыворотки крови. Измерение в плазме крови
1,25(OH)2D не может являться индикатором запасов вита-
мина D, поскольку вещество имеет короткий период полу-
распада (менее 4 ч) и жестко регулируется уровнями ПТГ в
зависимости от содержания кальция и фосфора [7]. К тому
же концентрация 1,25(OH)2D в сыворотке крови обычно не
снижается до тех пор, пока дефицит витамина D не достиг-
нет критических значений [2, 6, 7].

По мнению диетологов, физиологическая потребность в
витамине D для детей и взрослых составляет 10 мкг/сут, а
для лиц старше 60 лет – 15 мкг/сут. Однако среднее «по-
требление» в разных странах колеблется от 2,5 до 
11,2 мкг/сут и не обеспечивает суточную потребность в ви-
тамине, создавая его дефицит [8]. Дефицит витамина D
определяется по уровню 25(OH)D в сыворотке крови при
значениях менее 20 нг/мл; уровень 25(OH)D более 
20 нг/мл, но менее 30 нг/мл расценивается как недостаточ-
ность витамина D, а более 30 нг/мл – как оптимальный
уровень витамина D [9–11]. При рахите и остеомаляции
уровни 25(OH)D чаще всего бывают менее 5–10 нг/мл. При
этом, как правило, вторичный гиперпаратиреоз не разви-
вается. Возможно, низкое потребление кальция также яв-
ляется одним из факторов, влияющих на развитие клини-
ческих проявлений костной патологии на фоне дефицита
витамина D.

В кишечнике витамин D3 регулирует активное всасыва-
ние поступающего с пищей кальция – процесс, почти пол-
ностью зависящий от действия этого гормона. В почках
он, наряду с другими кальциемическими гормонами, регу-
лирует реабсорбцию кальция в петле нефрона. Также 



D-гормон повышает активность остеобластов и способ-
ствует минерализации костного матрикса. Вместе с тем он
увеличивает активность и количество остеокластов, что
стимулирует костную резорбцию, хотя есть исследования,
показывающие, что под его влиянием происходит подавле-
ние имеющейся повышенной костной резорбции. D-гор-
мон способствует формированию микромозолей в костях и
заживлению микропереломов, что повышает прочность и
плотность костной ткани.

Недостаточное образование витамина D может привести
к снижению уровня 1,25(ОН)2D, что вызывает нарушение
всасывания кальция. Снижение уровня кальция в плазме
крови и уменьшение 1,25(ОН)2D в свою очередь может вы-
звать пролиферацию клеток паращитовидной железы и
увеличение секреции ПТГ. Развившийся в результате вто-
ричный гиперпаратиреоз вызывает остеокластическую ре-
зорбцию кости, нарушение процессов ремоделирования и
минерализации костной ткани, снижение ее плотности и
изменение костной архитектуры, что, в свою очередь, при-
водит к ОП и повышению риска развития переломов.

Уменьшение содержания D-гормона ведет к нарушению
функции нервно-мышечного аппарата, так как проведение
импульсов с двигательных нервов на поперечно-полосатую
мускулатуру и сократимость последней являются кальций-
зависимыми процессами. Рецепторы к 1,25(ОН)2D присут-
ствуют в мембране мышечных клеток, где и регулируют
транспорт кальция и фосфата, а также в ядре клеток, где
участвуют в производстве энергии для сокращения мыш-
цы. Мышечные клетки обладают способностью локально
превращать 25(ОН)D в 1,25(ОН)2D. Таким образом, недо-
статочность D-гормона вносит свой «вклад» в нарушение
двигательной активности, координации движений и как
следствие повышает риск падений, прежде всего у пожи-
лых пациентов. Метаанализ рандомизированных контро-
лируемых исследований показал значительное снижение
риска падений при приеме препаратов витамина D по
сравнению с пациентами в группе контроля [12].

Для профилактики и лечения ОП и дефицитных состоя-
ний витамина D широко используется как нативный вита-
мин D, так и химически синтезированные лекарства, яв-
ляющиеся его аналогами. Эта группа препаратов относится
к числу наиболее хорошо переносимых и безопасных
средств для лечения состояний, связанных с нарушением
кальций-фосфорного обмена, а также заболеваний опорно-
двигательного аппарата, таких как первичный и вторич-
ный ОП, рахит, остеомаляция.

Учитывая, что применение препаратов нативного вита-
мина D и его аналогов при лечении ОП довольно продол-
жительно, большое внимание уделяется именно хорошей
переносимости и безопасности данных лекарственных
средств. При индивидуальном подборе доз препаратов ви-
тамина D на основе оценки уровня кальция в плазме крови
риск развития побочных эффектов минимален. Тем не ме-
нее при применении активных метаболитов витамина D
примерно у 2–4% пациентов возможно развитие ряда по-
бочных эффектов, например гиперкальциемии, что связа-
но с одним из основных механизмов их действия – усиле-
нием кишечной абсорбции кальция и фосфора. При инди-
видуально подобранной дозе указанные побочные эффек-
ты наблюдаются достаточно редко [13, 14]. При возникно-
вении побочных эффектов или увеличении уровня каль-
ция выше 2,75ммоль/л рекомендуется отменить лечение на
7–10 дней, а затем возобновить его с использованием
уменьшенной на 50% дозы, контролируя общее состояние
пациента и уровень кальция в крови [16].

Одним из значимых отличий активных метаболитов вита-
мина D (альфакальцидол, кальцитриол) от его нативной фор-
мы является отсутствие II этапа активации витамина D3 –
1a-гидроксилирования в почках. Известно, что после 40 лет
скорость клубочковой фильтрации (СКФ) снижается на 1%
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ежегодно, следовательно, отсутствие почечного метабо-
лизма может быть особенно важно для терапии пациентов
старше 45 лет, а также для тех, кто страдает различными
хроническими заболеваниями почек [16].

Активные метаболиты витамина D (альфакальцидол и
кальцитриол) широко используются как в моно-, так и в
комбинированной терапии ОП в сочетании с другими анти-
резорбтивными препаратами, поскольку не только тормо-
зят потерю костной массы, но и снижают интенсивность
боли в костях, риск развития переломов. Помимо этого по-
казанием к назначению активных метаболитов витамина D
являются выраженная гипокальциемия, псевдо- и гипопа-
ратиреоз, хроническая почечная недостаточность, в том
числе ее терминальная форма, а также хроническая болезнь
почек с СКФ<60 мл/мин, высокий риск падений у пожилых
пациентов. [2, 17].

В ряде исследований активные метаболиты витамина D
продемонстрировали лучшую эффективность по сравне-
нию с нативным витамином D для снижения риска паде-
ний у пациентов с ОП [16], особенно при снижении СКФ
[18], при компенсации дефицита 25(ОН)D у пациентов с
терминальной стадией почечной недостаточности [19] и
диабетической нефропатией [20].

Назначая препараты нативного витамина D в возрасте 
45 лет и старше, а также на фоне коморбидных состояний
или сопутствующей терапии лекарственными средствами,
влияющими на эффективность витамина D, следует учиты-
вать, что возможны нарушения всасывания витамина D в
кишечнике, его метаболизма в печени или почках, в том
числе из-за снижения клиренса креатинина. При этом ак-
тивные метаболиты витамина D, такие как альфакальцидол
(Альфа Д3-Тева®), имеют преимущества по сравнению с на-
тивными формами, так как для превращения в активную
форму (D-гормон) нуждаются только в одном этапе гидро-
ксилирования в печени и не зависят от снижения СКФ [16,
21]. Широкому применению кальцитриола в клинической
практике мешает высокий риск развития гиперкальциемии
(до 40%). Препарат связывается с рецепторами 1,25(ОН)2D3

в кишечнике сразу после приема, происходит быстрая аб-
сорбция кальция, а следовательно, повышается риск острой
гиперкальциемии. Применение альфакальцидола сопро-
вождается меньшим числом побочных эффектов в виде ги-
перкальциемии и гиперкальциурии. В отличие от кальцит-
риола после поступления в организм он не оказывает не-
медленного эффекта на всасывание кальция в кишечнике,
его действие осуществляется после этапа гидроксилирова-
ния в печени [15]. Средняя терапевтическая доза альфа-
кальцидола у пациентов с нормальными показателями фос-
форно-кальциевого обмена составляет 0,5–1 мкг/сут, препа-
рат может быть назначен 1 раз в день [13].

Таким образом, препараты активных метаболитов вита-
мина D оказывают лечебный эффект при разных типах и
формах ОП, снижают риск падений, могут применяться
как в монотерапии, так и в комбинации с другими анти-
остеопоретическими средствами (например, с бисфосфо-
натами, средствами заместительной гормональной тера-
пии) и солями кальция. Благодаря активной форме и как
следствие отсутствию почечного метаболизма альфакаль-
цидол демонстрирует большую клиническую эффектив-
ность по сравнению с нативным витамином D в лечении
ОП при схожем профиле безопасности. Альфакальцидол в
виде монотерапии входит в клинические рекомендации по
лечению ОП, в отличие от нативного витамина D. Широ-
кие возможности подбора индивидуальных доз препарата

Альфа Д3-Тева® (альфакальцидол) позволяют свести к ми-
нимуму риск развития побочных эффектов, что вместе с
предупреждением возникновения новых переломов,
устранением болевого синдрома и улучшением двигатель-
ной активности способствует повышению качества жизни
пациентов всех возрастов.
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