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Шановні колеги!

Пройшло трохи більше року відтоді, як вийшов у

світ перший номер «Українського неврологічного жур�

налу». Нове періодичне видання схвально зустріли спе�

ціалісти в галузі неврології, і тепер науковий часопис

завойовує широку читацьку аудиторію.

Від першопочатків редакційна колегія запровадила в «Українському неврологічно�

му журналі» високі національні стандарти наукових видань. Тому сьогодні ми можемо

повідомити, що згідно з Постановою Президії ВАК України № 1–05/9 від 8 листопада

2007 року журнал внесено до переліку № 19 наукових фахових видань, у яких можуть

публікуватися результати дисертаційних робіт на здобуття наукових ступенів доктора і

кандидата наук.

Це відкриває широкі можливості для активної співпраці з молодими дослідниками,

лікарями�практиками, співробітниками кафедр вищих медичних навчальних закладів

задля якомога ширшого висвітлення результатів науково�дослідницьких робіт у фахово�

му національному журналі.

Внесення журналу до переліку ВАК України підвищує відповідальність авторів за

якість та змістовність інформаційно�аналітичного матеріалу. Водночас члени редакцій�

ної ради та колегії, співробітники редакційного колективу раді підтримати авторів і на�

дати їм повноцінну допомогу в рецензуванні та оформленні статей, що сприятиме сво�

єчасному поширенню науково�практичних даних і забезпеченню інформацією лікарів�

неврологів та фахівців суміжних спеціальностей.

Стратегія «Українського неврологічного журналу» залишається незмінною. Ми й

надалі плануємо широко висвітлювати актуальні проблеми теоретичної та практичної

неврології, фундаментальні експериментальні дослідження в галузі нейронаук, пер�

спективні напрямки діагностики та лікування неврологічних захворювань, публікувати

лекції та клінічні спостереження. Будемо вдячні за ваші побажання та пропозиції, спря�

мовані на поліпшення змісту та розширення тематики нашого журналу.

З побажаннями успіхів 

головний редактор «Українського неврологічного журналу»,

доктор медичних наук, професор Л.І. Соколова
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Яворська Валентина Олексіївна, проф. кафедри
61187, м. Харків, Салтівське шосе, 266 

Глобальный характер проблемы сосудистых за%
болеваний определяет необходимость междис%

циплинарной интеграции и объединения усилий
представителей фундаментальных наук, государ%
ственных и социальных учреждений [29, 35]. Стра%
тегия борьбы с инсультом в Европе предусматрива%
ет к 2015 г. снизить 30%дневную летальность до
уровня ниже 15 % и обеспечить достижение неза%
висимости в быту через 3 месяца от начала инсуль%
та у более чем 70 % выживших пациентов [32, 41].

Инсульт — это клинический синдром, имеющий
множество причин [47]. Одним из наиболее пер%
спективных направлений ангионеврологии явля%
ется изучение гетерогенности популяции больных
острым ишемическим инсультом (ОИИ) и показате%
лей, влияющих на исходы инсультов (выживание и
восстановление нарушенных функций) [5, 49]. Кон%
цепция патогенетической неоднородности ОИИ ак%
центирует внимание на многообразии причин и
механизмов развития ОИИ [6,7]. Такой подход яв%
ляется основой как успешного ведения больных,
так и реализации современной политики борьбы с
сосудистыми заболеваниями головного мозга в
развитых странах [8].

На ОИИ приходится до 90 % острых нарушений
мозгового кровообращения (ОНМК) в развитых
странах и почти 80 % ОНМК в Украине [1, 42].
Около 60 % инсультов связаны с тромбозом,
20 % — с эмболией, примерно 15 % ОНМК имеют
геморрагический характер [19]. В 80 % случаев
очаговой церебральной ишемии или инфаркта
мозга можно выявить окклюзию крупной цереб%
ральной артерии, которая может возникать вслед%
ствие различных механизмов, у 20 % пациентов
блокированный сосуд обнаружить не удается (ча%
ще всего в таких случаях развитие ОИИ обуслов%
лено поражением перфорирующих микрососудов).
Три основные причины — атеротромбоз, эмболия
и гипоперфузия — обуславливают развитие абсо%
лютного большинства (95 %) ОИИ. Причинами воз%
никновения остальных случаев ОИИ являются:
наследственные заболевания, патология соедини%
тельной ткани, диссекции артерий, васкулопатии,
метаболические расстройства. До 20 % ОИИ свя%
заны с кардиогенной эмболией, 45—50 % — с ате%
ротромбозом/артерио%артериальной эмболией,
20—25 % — с микроангиопатией. Поражение
крупных сосудов у 70 % пациентов приводит к по%

УДК 616.831�005.4�036�07

В.А. ЯВОРСКАЯ, 
О.Б. БОНДАРЬ, Ю.В. ФЛОМИН

Харьковская медицинская академия
последипломного образования

Патогенетическая классификация 
острого ишемического инсульта

Первое место по распространенности среди неврологических заболеваний принадлежит церебро�
васкулярной патологии. А в структуре смертности населения Украины она занимает второе место после ише�
мической болезни сердца. Вследствие широкой распространенности данной патологии, высокого уровня
смертности и инвалидизации, обусловленных цереброваскулярными заболеваниями, их диагностика и лече�
ние являются актуальными медико�социальными проблемами. В статье приведены патогенетические класси�
фикации: предложенные Институтом неврологических заболеваний и инсульта США, Trial of Org 10172 in Acute
Stroke Treatment, Stop Stroke Study TOAST. Показана важность клинико�анамнестических сведений при определе�
нии подтипа ишемического инсульта. Правильное определение подтипа ишемического инсульта уже в началь�
ный период заболевания имеет большое значение для прогноза, оптимальной лечебной тактики и выбора про�
филактических мероприятий.

Ключевые слова: острый ишемический инсульт, классификация, диагностика, подтипы ишемического
инсульта.

neuro 1_2008.qxd  13.03.2008  15:32  Page 5



ПЕРЕДОВА СТАТТЯ

УУ КК РР АА ЇЇ НН СС ЬЬ КК ИИ ЙЙ   НН ЕЕ ВВ РР ОО ЛЛ ОО ГГ ІІ ЧЧ НН ИИ ЙЙ   ЖЖ УУ РР НН АА ЛЛ ··     2 0 0 8 ,  №  166

явлению обширных территориальных инфарктов, в
остальных случаях формируются небольшие ин%
фаркты. Примерно в 40 % случаев механизм ОИИ
неизвестен [47]. Частота ОИИ в каротидном бас%
сейне в 3—4 раза больше, чем в вертебро%бази%
лярном, что обусловлено анатомическими и физи%
ологическими особенностями [4].

Использование классификации подтипов ОИИ
уже в начальный период заболевания является
важным условием правильного прогноза, выбора
профилактических мероприятий оптимальной ле%
чебной тактики [37]. В практической деятельности
врача правильные представления о механизмах
ОИИ позволяют дифференцированно подойти к
выбору тактики лечебно%профилактических ме%
роприятий [3]. Невролог обязан выяснить причину
развившейся церебральной катастрофы, иначе
лечение не будет эффективным [15, 44].

Одни из первых попыток классификации ОИИ
были предприняты Институтом неврологических
заболеваний и инсульта США [10, 11]. Согласно
предложенному определению, для кардиоэмбо�
лического инсульта (КЭИ) характерны следую%
щие особенности:

·· наличие среднего (максимальный диаметр
1,5—3,0 см) или большого (свыше 3 см) очага ин%
фаркта;

·· вовлечение коры головного мозга;
·· появление симптомов во время физической

активности;
·· длительность неврологического дефицита бо%

лее 24 ч;
·· идентификация источника эмболов в сердце;
·· отсутствие гемодинамически значимого сте%

ноза церебральных артерий.
Для атеротромботического инсульта (АТИ)

типичны:
·· наличие инфаркта мозга среднего или боль%

шого размера на фоне признаков стеноза > 50 %
церебральных артерий (по данным ультразвуково%
го дуплексного исследования (УЗДИ), компьютер%
ной томографии (КТ) или магнитно%резонансной
томографии (МРТ);

·· клинические симптомы атеросклероза других
отделов сосудистого русла (стенокардия, инфаркт
миокарда, перемежающаяся хромота, шумы при
аускультации подключичных или бедренных арте%
рий, асимметричность пульса в конечностях);

·· отсутствие источника эмболов в сердце.
В 1993 г. была предложена классификация

ОИИ, получившая в последующем широкое рас%
пространение под названием Trial of Org 10172 in
Acute Stroke Treatment (TOAST) [12]. Согласно дан%
ной классификации, различают 5 подтипов ОИИ:

·· АТИ — ОИИ вследствие атеросклероза круп%
ных мозговых артерий (large%artery atherosclerosis)
при стенозе более 50 % (по данным УЗДИ). Клини%
чески — вовлечение коры (афазия, апраксия, аг%
нозия), подкорки, мозжечка или ствола мозга при

визуализируемом инфаркте размером более
1,5 см, локализация которого соответствует поя%
вившемуся дефициту;

·· КЭИ — ОИИ при идентификации источника
эмболов в сердце с помощью мониторинга элек%
трокардиограммы (ЭКГ) и/или чреспищеводной
эхокардиографии;

·· лакунарный инсульт (ЛИ) — ОИИ на фоне мик%
роангиопатии с инфарктом размером менее 2 см в
бассейне одной из перфорирующих артерий мозга
по данным нейровизуализации и при условии низ%
кой вероятности другого механизма инсульта. ЛИ
характеризуется лакунарными синдромами: чисто
двигательный, чисто сенсорный, сенсомоторный
дефицит, атаксический гемипарез и синдром ди%
зартрии%неловкости в руке;

·· ОИИ другой установленной этиологии: васку%
лопатии, коагулопатии;

·· ОИИ с неустановленной этиологией (крипто%
генный) — при регистрации нескольких равнове%
роятных причин, при отсутствии вероятной или
достоверной причины после полноценного обсле%
дования и в случае, когда необходимое обследова%
ние не проведено.

Подтип ОИИ определяли с учетом факторов рис%
ка (гипертензия, диабет, курение, заболевания сер%
дца), клинических симптомов и результатов диаг%
ностических тестов. Набор тестов включал КТ и/или
МРТ, визуализацию сосудов (УЗДИ, транскраниаль%
ная допплерография), ЭКГ, эхокардиограмму, иссле%
дование крови и аутопсию [33]. Исследователи под%
черкивают, что правильная этиологическая класси%
фикация ОИИ требует хорошего материально%техни%
ческого обеспечения, хотя в повседневной практи%
ке наибольшее значение имеет распознание карди%
огенных эмболий и выявление поражения крупных
экстракраниальных и мелких пенетрирующих арте%
рий [23]. При ретроспективном анализе подтипов
ОИИ согласно классификации TOAST на основании
историй болезни индекс совпадения мнений раз%
личных исследователей был умеренным [38].

По мере совершенствования инструментальных
методов исследования выявляли новые потенци%
альные причины очаговой ишемии мозга, что увели%
чивало удельный вес группы «ОИИ неустановленной
этиологии» и снижало эффективность определения
патогенеза ОИИ с помощью критериев TOAST [34].
Например, современная эхокардиография позволя%
ет обнаружить источник эмболов в сердце у 50—
70 % пациентов с ОИИ [24]. Более того, у 12 % боль%
ных с установленными источниками кардиогенных
эмболов и у 22 % — с ЛИ был идентифицирован ип%
силатеральный стеноз артерии, превышающий 50 %
[46]. Таким образом, возникла потребность в новых
исследованиях, которые позволяли бы усовершен%
ствовать алгоритм выделения подтипов ОИИ.

Существует вариант более совершенной клас%
сификации ОИИ, основанной на принципах дока%
зательной медицины, — Stop Stroke Study TOAST
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(SSS%TOAST), содержащей дополнительные крите%
рии для каждого подтипа ОИИ. Согласно данной
классификации, патогенетический механизм ОИИ
рассматривают как достоверный, вероятный
или возможный.

Заключение о том, что ОИИ достоверно связан
с поражением крупных мозговых артерий, право%
мерно при выявлении стеноза соответствующей
артерии ≥ 50 % (предположительно атеросклероти%
ческой природы) и отсутствии признаков свежих
инфарктов мозга в других сосудистых бассейнах.

Вероятным механизм ОИИ считают в том слу%
чае, если у пациента не документирован стеноз ар%
терии, но ранее отмечались ипсилатеральные
транзиторные ишемические атаки (ТИА), преходя%
щая монокулярная слепота (amaurosis fugax), нетя%
желые инсульты в бассейне соответствующей по%
раженной атеростенозом артерии в течение пос%
ледних нескольких недель.

Причину ОИИ расценивают как возможную,
когда имеется незначительный стеноз артерии
(< 50 %) и ранее отмечались неоднократные
ТИА/эпизоды amaurosis fugax в соответствующем
бассейне (в том числе одно преходящее нарушение
в течение последнего месяца) либо имеются приз%
наки атеросклеротического стеноза артерии, кро%
воснабжающей территорию, где возник инфаркт
мозга, и нет данных в пользу других причин ОИИ.

Кардиогенная эмболия является достовер�
ной причиной ОИИ, если в сердце обнаружен ис%
точник эмболов, наличие которого предрасполага%
ет к высокому (> 2 % в год) риску эмболий (тромбы
в левых отделах сердца, фибрилляция или трепета%
ние предсердий, слабость синусового узла, ин%
фаркт миокарда в течение последнего месяца,
ревматическое поражение митрального или аор%
тального клапана, фракция выброса менее 30 %,
механические искусственные клапаны, бактери%
альный эндокардит, папиллярная фиброэластома),
а также, с несколько меньшей вероятностью, дила%
тационная кардиомиопатия, неинфекционный ми%
окардит и миксома левого предсердия.

Кардиоэмболию рассматривают как вероят�
ный механизм ОИИ, если имеются признаки сис%
темных эмболий (артерии почки, селезенки и дру%
гих органов), поражение различных сосудистых
бассейнов (правый и левый каротидные, каротид%
ные и вертебро%базилярный), которые возникли
за короткий промежуток времени и не связаны со
стенозом и атеротромбозом в церебральных арте%
риях, васкулитами, коагулопатиями или нестабиль%
ной системной гемодинамикой.

Кардиоэмболия является возможной причи%
ной ОИИ в тех случаях, когда имеются источники
эмболов в сердце, ассоциирующиеся с низким
риском эмболий (кальцификация кольца митраль%
ного клапана, открытое овальное окно и/или
аневризма межпредсердной перегородки, анев%
ризма левого желудочка без интрамуральных

тромбов, гиперэхогенность левого предсердия и
крупная атерома дуги восходящей части или дуги
аорты) или когда есть основания подозревать эм%
болию из сердца или аорты и отсутствуют данные,
указывающие на другие механизмы ОИИ.

При отсутствии сведений в пользу ведущих
механизмов ОИИ и при выявлении специфических
состояний, имеющих явную связь с поражением
соответствующей артерии, таких как диссекция,
васкулит, тромбофилия, употребление токсических
или наркотических веществ, хирургические вме%
шательства, этиологию расценивают как обус�
ловленную этими факторами.

Недавно была предпринята еще одна попытка
разработать патогенетическую классификацию ОИИ,
в которой, так же как и в классификации TOAST, вы%
делено пять подтипов. Отличием данного варианта от
классификации TOAST является обязательное ис%
пользование КТ или МРТ для подтверждения ишеми%
ческого типа ОНМК, распространение категории ате%
ротромбоз на пациентов с различной степенью сте%
ноза экстракраниальных и проксимальных сегмен%
тов интракраниальных артерий (менее 50 % в соот%
ветствующей артерии или более 50 % — в другой). В
данной классификации клинические особенности не
учитывали при определении подтипа ОИИ. Использо%
вание новой классификации у 200 пациентов с ОИИ
позволило уменьшить количество случаев в группе
криптогенных ОИИ и в 25 % случаев установить иной
вероятный механизм заболевания [26].

Недостатком любой классификации причин
ОИИ, как правило, является невозможность вери%
фикации с помощью патоморфологических иссле%
дований, поэтому ценную информацию можно по%
лучить при проведении аутопсий у пациентов с ОИИ
[16]. Согласно результатам патоморфологического
исследования, в большинстве случаев фатальных
ОИИ у пациентов без гипертензии отмечается вы%
раженная патология сердца [36], что свидетель%
ствует о возможности церебральной гипоперфузии
и заставляет по%иному взглянуть на наиболее веро%
ятные причины ОИИ. Существенную помощь в оп%
ределении подтипа ОИИ может оказать и алгоритм,
анализирующий клинические, инструментальные и
лабораторные особенности [24]. Последний ком%
пьютерный вариант, представленный в Интернет
(http://ccs.martinos.org), позволяет надежно
оценить подтип ОИИ (совпадение мнений различ%
ных исследователей составляет более 85 %) [14].

Роль клинико�анамнестических данных 
при определении подтипа ОИИ

Тщательное изучение анамнеза позволяет не
только определить ОНМК как причину неврологи%
ческого дефицита, но нередко дает основания
предположить наиболее вероятную этиологию за%
болевания [45].

При остром начале заболевания и наличии фо%
кальных симптомов основным дифференциаль%
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ным диагнозом ОИИ является геморрагический
инсульт. При подостром начале с нарастанием сим%
птомов в течение 48 ч и более на первый план
выступают несосудистые заболевания, такие как
внутричерепные объемные образования (опухоли,
метастазы), аномалии сосудов, хронические субду%
ральные гематомы, абсцессы мозга и демиелини%
зирующие процессы (у больных моложе 50 лет).

Вид деятельности до появления признаков ин%
сульта может указывать на вероятную причину
ОИИ: поворот головы или травма шеи может выз%
вать диссекцию артерий, а значительное физичес%
кое усилие — явления «обкрадывания» или пара%
доксальную эмболию. В таких случаях значительно
уменьшается объем необходимого обследования.

ОИИ в 25 % случаев сопровождается головной
болью (чаще при заднециркуляторных, чем при пе%
реднециркуляторных инфарктах и исключительно
редко при лакунарных инфарктах). Диффузная
умеренной интенсивности головная боль харак%
терна для лиц, страдающих первичными цефалгия%
ми. Сильная и резкая боль в лобно%височной об%
ласти с одной стороны, половине лица или шеи в
сочетании с ипсилатеральным синдромом Горнера
и/или поражением каудальной группы черепных
нервов служит довольно надежным отличитель%
ным признаком диссекции сонной артерии, в то
время как при расслоении позвоночных артерий
нередко возникает одно% или двусторонняя боль в
затылке [13, 22]. Если при выраженной головной
боли патологии экстракраниальных сосудов не вы%
явлено, то следует рассмотреть возможность бо%
лее редких причин, таких как гемиплегическая
мигрень или CADASIL (аутосомно%доминантная це%
ребральная артериопатия с субкортикальными ин%
фарктами и лейкоэнцефалопатией). Появление го%
ловной боли задолго до развития инсульта дает ос%
нование предположить тромбоз венозных синусов
черепа и гигантоклеточный артериит.

Судорожные приступы (парциальные, генерали%
зованные) в дебюте ОИИ встречаются довольно ред%
ко (< 5 %), поэтому при наличии этого феномена сле%
дует, в первую очередь, исключить структурную и ин%
фекционную патологию мозга. Эпилептические при%
падки ассоциируются с кардиоэмболическими ОИИ,
массивными инфарктами и поражением коры [18].

Приступы дрожи в мышцах конечностей одной
стороны тела, напоминающие фокальные судо%
рожные приступы, могут быть следствием ТИА в
бассейне сонных артерий [31].

Общая слабость, плохое самочувствие, утомля%
емость за несколько дней или недель до начала
инсульта позволяют предположить возможность
васкулита, инфекционного эндокардита, деком%
пенсированной сердечной недостаточности, рако%
вой опухоли, болезни крови или системного воспа%
лительного заболевания.

Боль в груди незадолго до ОНМК может свиде%
тельствовать о перенесенном инфаркте миокарда,
расслаивающей аневризме аорты, тромбоэмбо%

лии легочной артерии. У лиц пожилого возраста в
отсутствие сосудистых факторов риска ОИИ прак%
тически не встречается. В этом случае нужно полу%
чить информацию о хронических заболеваниях и
других причинах, которые могут увеличивать веро%
ятность инсульта [25, 27].

При физикальном осмотре иногда удается об%
наружить вероятную причину ОИИ. Так, ишемия
сетчатки глаза в сочетании с нарушением функции
III, IV и VI пар черепных нервов, а также с болью в
глазнице описаны при гомолатеральной окклюзии
внутренней сонной артерии [30].

При инсультах стволовой локализации и мас%
сивных супратенториальных инфарктах может сни%
жаться уровень бодрствования.

Нарушение сознания и/или головную боль наб%
людали в 12—20 % случаев эмболической или тром%
ботической окклюзии крупной мозговой артерии, что
очень редко встречается при лакунарном ОИИ [17].

Если общемозговые нарушения значимо преоб%
ладают над очаговыми, то диагноз полушарного ОИИ
становится сомнительным, необходимо исключить
поражение мозга иной природы (травма, энцефало%
патии, митохондриальные цитопатии, интоксикации).

Расширенные эписклеральные сосуды на сто%
роне очага могут указывать на активность анасто%
мозов между наружной и внутренней сонными ар%
териями, что часто является следствием прокси%
мального стеноза внутренней сонной артерии [21].

Атеросклероз носит системный характер, поэ%
тому у пациентов с патологией мозговых артерий
имеется тенденция к возникновению ишеми%
ческой болезни сердца и окклюзирующего пора%
жения периферических артерий [40].

Снижение пульсации на артериях верхней ко%
нечности с одной стороны может быть проявлени%
ем стеноза подключичной или безымянной арте%
рии, в пользу чего также свидетельствуют сниже%
ние артериального давления (АД) с той же стороны
и характерный шум при аускультации в проекции
сосудов. Снижение пульса на нижних конечностях
наблюдается при атеросклеротическом пораже%
нии периферических артерий, коарктации и других
поражениях аорты [48].

При стенозе внутренней сонной артерии на фо%
не задержки дыхания нередко можно услышать
высокочастотные шумы под углом нижней челюс%
ти, хотя в одной трети случаев критического стено%
за выслушивание результатов не дает. Чувстви%
тельность аускультации в зоне бифуркации сонной
артерии с целью выявления критического стеноза
составляет 61—76 % [43].

Исследование сердца представляет важные кли%
нические сведения о возможном механизме ин%
сульта, в частности, о наличии источников кардио%
генной эмболии (аритмии, пороки, искусственные
клапаны). Аритмичный пульс различного наполне%
ния свидетельствует о фибрилляции предсердий [9].

Повышенная температура тела в первые часы
заболевания может быть обусловлена инфекцион%
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ным эндокардитом или другими инфекциями, воспа%
лительными заболеваниями или миксомой сердца,
поэтому всегда заслуживает особого внимания [2].

Ценные сведения, проливающие свет на приро%
ду ОИИ, могут быть получены и при осмотре кожи и
ногтей [47].

В настоящее время нет «золотого стандарта»,
позволяющего уточнить причину ОИИ в каждом слу%
чае. Сомнения остаются даже после вскрытия, поэ%
тому не удивительно, что у значительной части паци%
ентов ОИИ остается криптогенным. Это связано с
тем, что довольно трудно визуализировать мес%
то окклюзии мозговой артерии, еще сложнее иссле%
довать стенку и просвет всех проксимальных отде%
лов сосудистого русла и почти невозможно точно
установить, каков был механизм обструкции. Если
в острейший период заболевания удается провести
визуализацию сосудов (неинвазивную или инва%
зивную), то она нередко оказывается нормальной,
так как рано произошла спонтанная реканализация
[28]. С учетом этого корректнее говорить о более
или менее вероятном подтипе ОИИ и вовлеченном
сосудистом бассейне. Например, наиболее вероят%
ным диагнозом является кардиоэмболический ин%
сульт, но нарушения могут быть обусловлены также
артерио%артериальной эмболией или внутримозго%
вым кровоизлиянием. Поэтому уточнение подтипа
ОИИ имеет две важных составляющих: с одной сто%
роны, формулировка и проверка диагностической
гипотезы, с другой — сопоставление паттернов.

Диагностическая гипотеза возникает уже при
сборе анамнеза заболевания и анамнеза жизни,
ее уточнение возможно путем постановки дополни%
тельных вопросов. Например, у пожилого мужчины,
который перенес два инфаркта миокарда, страдает
перемежающейся хромотой и проснулся утром с ле%
восторонним гемипарезом, наиболее вероятным
механизмом развития ОИИ будет тромбоз. В таком
случае имеет смысл задать вопрос, имелись ли
прежде преходящие двигательные или чувстви%
тельные нарушения в левых конечностях (наличие
таких расстройств будет веским аргументом в поль%
зу тромбоза). Если наиболее вероятным механиз%
мом ОИИ представляется тромбоз, то следует про%
вести дифференцировку между поражением круп%
ных и мелких сосудов, территориями отдельных ар%
терий. В ситуации с левосторонним гемипарезом
наличие гемианопсии или анозогнозии позволяет
локализовать очаг в правой гемисфере, а нистагма
и девиации глаз влево — в стволе мозга [19].

Необходимо сопоставить последовательность
событий с известными временными паттернами
инсультов. Например, если отсутствуют головная
боль и высокое АД, максимальная тяжесть симпто%
мов отмечена в дебюте заболевания, но вскоре
наблюдается быстрый регресс дефицита, то можно
утверждать, что механизм ОИИ связан с эмболией.
Сенсорная афазия (Вернике) при отсутствии двига%
тельных расстройств и артериальной гипертензии

в анамнезе служит надежным доказательством
эмболической природы ОИИ [39].

Если же симптомы инсульта имели волнообраз%
ный характер (появилась неловкость в руке, кото%
рая прошла после отдыха, но затем развился геми%
парез), следует предположить тромбоз. Подострое
начало или ундулирующее течение чаще встреча%
ются при ОИИ лакунарного и атеротромботичес%
кого характера.

В случаях, когда наблюдается одновременное
прогрессирование очагового дефицита и призна%
ков повышенного внутричерепного давления (диф%
фузная головная боль, тошнота, рвота, нарушение
сознания), на первый план выходит предположе%
ние о внутримозговом кровоизлиянии.

Таким образом, тщательный анализ эволюции
симптомов нередко помогает понять их этиологию.
В этом плане наиболее показательным является
построение схематичного графика течения болез%
ни [20]. Согласно Гарвардскому инсультному регис%
тру (США), пик тяжести нарушений пришелся на на%
чало заболевания у 79 % пациентов с КЭИ, в то вре%
мя как при АТИ и ЛИ доля больных, у которых сразу
развился максимальный дефицит, составила 40 и
38 % соответственно [39]. По данным инсультного
регистра в Лозанне (Швейцария), соответствующие
показатели составили 82, 66 и 54 % [17].

Заключение

Ведущей причиной смерти и инвалидности, осо%
бенно в старшей возрастной группе населения, яв%
ляются ОНМК. Успехи в понимании патогенеза
повреждения головного мозга при ОНМК создают
основу для успешного ведения больных и реализа%
ции политики борьбы с сосудистыми заболевания%
ми головного мозга, поэтому создание концепции
патогенетической неоднородности ОИИ считается
одним из крупных достижений ангионеврологии
последних десятилетий.

Важно понимать, что инсульт — это не единое
заболевание, а клинический синдром, имеющий
множество причин. Исходы первого ОИИ и меха%
низмы повторных инсультов у пациентов с ОИИ не%
известной этиологии очень вариабельны. Из пред%
ложенных классификаций ОИИ по этиологии наи%
более известна TOAST (1993), согласно которой
выделяют 5 этиологических подтипов ОИИ: вслед%
ствие атеросклероза крупных мозговых артерий,
кардиогенной эмболии, микроангиопатии (лаку%
нарный ОИИ), другой известной причины и ОИИ с
неустановленной этиологией (криптогенный ОИИ).
В основе диагноза ОИИ лежат клинические и
анамнестические сведения, которые нередко дают
ценную информацию относительно механизмов
ишемии мозга. Использование классификации па%
тогенетических подтипов ОИИ уже в начальный пе%
риод заболевания является важным условием
правильного прогноза, оптимальной лечебной
тактики и выбора профилактических мероприятий.
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В.О. ЯВОРСЬКА, О.Б. БОНДАР, Ю.В. ФЛОМІН

Патогенетична класифікація гострого ішемічного інсульту

Перше місце за поширеністю серед неврологічних захворювань належить цереброваскулярній патоло�
гії. А в структурі смертності населення України вона посідає друге місце після ішемічної хвороби серця. Внаслі�
док поширеності цієї патології, високого рівня смертності та інвалідизації, зумовлених цереброваскулярними за�
хворюваннями, їхня діагностика і лікування є актуальними медико�соціальними проблемами. У статті наведено
патогенетичні класифікації: запропоновані Інститутом неврологічних захворювань і інсульту США, Trial of Org 10172
in Acute Stroke Treatment, Stop Stroke Study TOAST. Показано важливість клініко�анамнестичних даних при визна�
ченні підтипу ішемічного інсульту. Правильне визначення підтипу ішемічного інсульту вже в початковий період зах�
ворювання має велике значення для прогнозу, оптимальної лікувальної тактики і вибору профілактичних заходів.

Ключові слова: гострий ішемічний інсульт, класифікація, діагностика, підтипи ішемічного інсульту.

V.A. YAVORSKAYA, O.B. BONDAR, Yu.V. FLOMIN

Pathogenetic classification of acute ischemic stroke

The first place among neurological diseases belongs to cerebrovascular pathology, which has already taken
the second place in the structure of mortality of Ukrainian population after myocardial ischemia for a long time. The
wide spread, high mortality rate and disability of population due to cerebral diseases rank diagnostics and treatment
with actual medical and social problems. In the given article there are pathogenetic classifications: offered by Institute
of neurological diseases and stroke in the USA, Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment, Stop Stroke Study TOAST. The
importance of clinical anamnesis data is shown in definition of a subtype of ischemic stroke. Correct definition of a sub�
type of ischemic stroke on an initial stage of disease is the important condition for the forecast, optimum medical tac�
tics and a choice of preventive measures.

Key words: acute ischemic stroke, classification, diagnostics, subtypes of ischemic stroke.

neuro 1_2008.qxd  13.03.2008  15:32  Page 11



12

Український неврологічний журнал.— 2008.— № 1.— С. 12—20.

Стаття надійшла до редакції 18 грудня 2007 р.

ЛЕКЦІЇ

Дистрофическая миотония (англ. сongenital
myotonic dystrophy, myotonic dystrophy) (ДМ) яв%

ляется мультисистемным заболеванием, при кото%
ром мутация затрагивает развитие и функциони%
рование различных органов и тканей: гладкой и
скелетной мышечной ткани, сердца, органа зрения
(глаза), головного мозга [4, 11, 13, 15, 16]. Это на%
иболее распространенное заболевание из класса
миотоний. Клиническая картина ДМ складывается
из трех синдромов: миотонического, дистрофичес%
кого и синдрома вегетативно%трофических нару%
шений. Ключевая особенность ДМ — сочетание
миотонии, характеризующейся отсроченным рас%
слаблением после мышечного сокращения, и прог%
рессирующей мышечной слабости, дистрофии (ат%
рофии). До 1994 г. ДМ считалась однородным за%
болеванием. Однако в последние годы после иден%
тификации различных мутаций при сходной клини%
ческой симптоматике, напоминающей ДМ, было
показано, что это гетерогенное заболевание,
представленное тремя подтипами: ДМ1 (мутация
19q13.3), ДМ2 (мутация 3q21) и ДМ3 (мутация
15q21%q24). Распространенность ДМ1 в больших
популяциях составляет примерно 1:8000 [17], рас%
пространенность ДМ2 и ДМ3 в настоящее время
недостаточно изучена [16]. Достаточно высока

распространенность заболевания в Восточной Си%
бири и Якутии: по данным Н.А Шнайдер и соавт.
(2005), Е.А. Козулиной и соавт. (2006), в Краснояр%
ском крае распространенность ДМ1 составляет
14,17 на 100 000 населения [3], по данным А.Л. Су%
хомясовой и соавт. (2005), распространенность
ДМ1 в Якутии — 10,32 на 100 000 [4].

Помимо поражения скелетных мышц и миокар%
да, для ДМ характерно поражение гладкой муску%
латуры желудочно%кишечного тракта (орофаринге%
альная дисфункция, эзофагеальная дисфагия, на%
рушение моторики желудочно%кишечного тракта,
вплоть до кишечной непроходимости — псевдооб%
струкции кишечной проходимости, нарушение фун%
кции сфинктера прямой кишки: мегаколон; желче%
каменная болезнь [24]. Таким образом, при ДМ
может поражаться гладкая мускулатура всего пи%
щеварительного канала, включая пищевод (рис. 1, 2),
желудок, тонкий и толстый кишечник, анус. Паци%
ентов могут беспокоить боли в животе, запоры или
диарея. Кроме того, в патологический процесс час%
то вовлекаются гладкие мышцы желчного пузыря
и желчевыводящих путей. У больных ДМ вероят%
ность дискинезии желчевыводящих путей и желче%
каменной болезни намного выше, чем в среднем в
популяции. Пациенты могут предъявлять жалобы
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Орофарингеальная дисфагия 
у больных дистрофической миотонией

Дистрофическая миотония является мультисистемным заболеванием, при котором мутация затрагивает
развитие и функционирование различных органов и тканей: гладкой и скелетной мышечной ткани, сердца, ор�
гана зрения (глаза), головного мозга. Для дистрофической миотонии характерна орофарингеальная дисфагия,
являющаяся ведущим фактором риска аспирационных пневмоний и летальных исходов.
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на дискомфорт после приема жирной и острой пи%
щи, боли в правом подреберье [2].

Однако в клинической практике врачи в пер%
вую очередь выявляют и коррегируют нарушения
со стороны скелетной мускулатуры и сердечно%со%
судистой системы, а поражению желудочно%кишеч%
ного тракта у этой категории пациентов не уделя%
ется должного внимания. Нарушение кинематики
верхних отделов пищеварительного канала при
ДМ может приводить к нарушениям глотания (дис%
фагии). Во время прохождения пищевого комка по

пищеводу тонические спазмы и слабость гладких
мышц последнего нарушают продвижение пищи в
желудок, вызывают ощущение «комка в горле», а
иногда приводят к аспирации пищи в верхние ды%
хательные пути и развитию аспирационной пнев%
монии, являющейся ведущей причиной летальных
исходов у больных ДМ [2].

Дефиниция дисфагии

Дисфагия — это нарушение акта глотания, выз%
ванное органическим или функциональным пре%
пятствием на пути продвижения пищи по пищево%
ду. При поражении мышц пищевода у больных ДМ
одним из частых симптомов является дисфагия —
затруднение или дискомфорт при глотании.

Нормальный транспорт пищевого комка через
глотательный канал зависит от размеров комка,
диаметра канала, перистальтического сокращения
и состояния глотательного центра, который обес%
печивает нормальное расслабление верхнего и
нижнего сфинктеров пищевода во время глотания
и угнетение стойких сокращений в теле пищевода
(рис. 3). Дисфагия воспринимается пациентом как
ощущение «застревания» при прохождении пищи
через полость рта, глотку или пищевод. Дисфагия,
вызванная слишком большим размером пищево%
го комка или сужением просвета глотательного ка%
нала, называется механической, а дисфагия, обус%
ловленная некоординированными или слабыми
перистальтическими сокращениями или угнетени%
ем глотательного центра — двигательной.

Акт глотания у здорового человека включает три
фазы (рис. 4), нарушение любой из них может при%
вести к дисфагии [7]. В подготовительной фазе
происходит измельчение пищи и формирование
пищевого комка. Эта фаза носит произвольный ха%
рактер, то есть по желанию глотающего может быть

Рис. 1. Стимуляционная электромиограмма мышц глотки в норме и при ДМ с орофарингеальной 
дисфункцией при пероральном приеме воды в объеме от 3 до 20 мл [Ertekin C. et al., 2001]. 
А — в норме прием жидкости в указанном объеме происходит за один глоток. 
Б — больным ДМ с орофарингеальной дисфункцией необходимо сделать несколько глотков, 
чтобы проглотить указанный объем жидкости

Рис. 2. Электронная микроскопия мышц пищевода
при ДМ1 [Ludatscher R.M. et al., 1978]. 
В клетках гладкой мускулатуры пищевода (S) 
показаны дезориентированные толстые филаменты
(X). Изменения плазматической мембраны показаны
стрелкой; G — гликоген; I — интерстициальное прос�
транство. × 28 500
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приостановлена. Оральная (произвольная) фа�
за характеризуется перемещением пищевого бо%
люса в сторону зева (на корень языка). В фарин�
геальную (непроизвольную) фазу импульсы от
вкусовых рецепторов по языкоглоточному нерву
поступают в центральную нервную систему к яд%
рам, где возникают импульсы, обуславливающие
глотательный рефлекс, то есть происходит сокра%
щение мышц, приподнимающих мягкое нёбо, что
препятствует попаданию пищи в полость носа. Од%
новременно происходит сокращение мышц, сме%
щающих подъязычную кость и вызывающих подня%
тие гортани, вследствие чего закрывается вход в
дыхательные пути, что препятствует поступлению в
них пищи. Открывается верхний сфинктер пищево%
да. Основная функция языка — продвижение пи%
щевого болюса, а главная задача фарингеальных
мышц%констрикторов — предупреждение попада%
ния пищевого болюса в гипофарингс. Эзофаге%
альная фаза начинается с открытия нижнего сфин%
ктера пищевода, в результате чего пищевой болюс
попадает в желудок.

Для ДМ характерна орофарингеальная дисфа%
гия (см. рис. 4). Больные точно указывают на лока%
лизацию нарушений глотания в ротоглотке. Они
предъявляют жалобы на скопление пищи во рту
или невозможность ее проглотить, отмечая пре%
пятствие на уровне глотки. Кроме того, у таких па%
циентов наблюдается аспирация до, во время или

Рис. 3. Анатомия верхних отделов пищеварительного
канала [MayoClinic.com]

Рис. 4. Фазы глотания и виды дисфагии (по C. Krames, 2000; J.R. Malagelada. et al., 2004)

ООррааллььннааяя  ффааззаа ФФааррииннггееааллььннааяя  ффааззаа ЭЭззооффааггееааллььннааяя  ффааззаа

· Процесс глотания начинается 
с фазы жевания и увлажнения 
пищи слюной 

· Образуется пищевой комок 
(болюс)

· Образовавшийся болюс
проталкивается языком к гортани

· Сокращение мышц, приподнимающих
мягкое нёбо, обеспечивает закрытие
входа в полость носа

· Поднятие гортани закрывает вход
в дыхательные пути

· Надгортанник закрывает вход 
в гортань во время акта глотания

· Задержка дыхания
· Сокращение пищевода

· Открывается верхний пищеводный
сфинктер

· Болюс попадает в пищевод
· Пищевод волнообразно

сокращается, продвигая пищевой
болюс вниз

· Открывается нижний пищеводный
сфинктер

· Болюс попадает в желудок

ООррооффааррииннггееааллььннааяя  ддииссффааггиияя ЭЭззооффааггееааллььннааяя  ддииссффааггиияя
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после глотания. При наличии пищеводной дисфа%
гии пациенты не совсем точно и далеко не всегда
указывают место локализации препятствия, меша%
ющего прохождению пищи. Только 60—70 % из
них могут правильно определить уровень задер%
жки пищи в пищеводе; остальные ошибочно счита%
ют, что место поражения расположено прокси%
мальнее, чем есть на самом деле. В связи с этим
достаточно сложно различать проксимальные и
дистальные поражения пищевода, основываясь
лишь на жалобах пациента. Поэтому для диффе%
ренциальной диагностики заболеваний (табл. 1)
ротоглотки и пищевода симптомы орофаринге%
альной дисфагии, такие как нарушение жевания,
слюнотечение, назофарингеальная регургитация,
аспирация, а также кашель, возникающий после
проглатывания пищи, или ощущение удушья,
имеют большое значение.

Наиболее адекватными методами выявления
орофарингеальной дисфагии (табл. 2) являются
рентгенокинематография или видеорентгеноско%
пия акта глотания (рис. 5—7). Пациент при этом дол%
жен находиться в вертикальном положении. Пос%
кольку акт глотания на уровне глотки продолжается
доли секунды, для детальной визуализации мышеч%
ных сокращений необходимо, чтобы частота смены
кадров составляла 15—30 в секунду. Если запись
сделана с такой частотой, ее можно просмотреть в
более медленном режиме и внимательно изучить
все имеющиеся изменения. Данное исследование
не является аналогом рентгеноскопии с бариевой
взвесью, которая позволяет оценить в основном
только состояние пищевода, проводится в положе%
нии лежа и фиксирует лишь несколько моментов
прохождения бариевой взвеси по ротоглотке.

В некоторых случаях при наличии орофаринге%
альной дисфагии отсутствуют какие%либо рентге%
нологические признаки поражения глотки или пи%
щевода. Двигательные нарушения при этом регис%
трируются более чувствительными методами, та%

кими как фарингоэзофагеальная манометрия
(рис. 8) и электромиография (ЭМГ): стимуляцион%
ная и/или игольчатая. Однако, даже если результа%
ты всех этих исследований находятся в пределах
нормы, нарушение глотания может быть первым
проявлением заболевания. Кроме того, для диаг%
ностики выраженности орофарингеальной дисфа%
гии и нарушений речи у больных ДМ применяются
сцециализированные шкалы [28].

Осложнения орофарингеальной дисфагии 
у больных дистрофической миотонией

Хроническая орофарингеальная дисфагия мо%
жет привести к осложнениям, которых можно было
бы избежать. Это состояние способствует недоеда%
нию, обезвоживанию организма и движению пи%

Т а б л и ц а  1
Дифференциальная диагностика орофарингеальной и эзофагеальной дисфагии

ООррооффааррииннггееааллььннааяя  ддииссффааггиияя ЭЭззооффааггееааллььннааяя  ддииссффааггиияя

· Кашель или удушье во время глотания (вследствие аспирации)
· Невозможность проглотить пищу
· Ощущение пищевого комка в горле
· Слюнотечение
· Снижение массы тела
· Изменение пищевых пристрастий
· Аспирационная пневмония
· Изменение звучания голоса
· Назофарингеальная регургитация
· Диплопия и дизартрия
· Неприятный запах изо рта у больных с многочисленными

дивертикулами Зенкера, также с преждевременной ахалазией
или долговременной обструкцией с задержкой и накоплением
пищевых масс

· Ощущение комка за грудиной
· Оральная и фарингеальная регургитация
· Отрыжка
· Ощущение пищевого комка в горле
· Слюнотечение
· Снижение массы тела
· Изменение пищевых пристрастий
· Повторная пневмония

Рис. 5. Боковая рентгенограмма шеи пациента с
орофарингеальной дисфагией (по S.J. Spechler,
2002). Диагностировано инородное тело на уровне
крикофарингса. Выявлено мягкотканное 
образование в крикофарингсе, представленное 
пищевым болюсом (А), и наличие воздуха в нижних
отделах пищевода ниже пищевого болюса (В)
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Т а б л и ц а  1 .  П р о д о л ж е н и е

* Различные препараты, входящие в данную группу.

ООррооффааррииннггееааллььннааяя  ддииссффааггиияя ЭЭззооффааггееааллььннааяя  ддииссффааггиияя

П р и ч и н ы

Неврологические

· Заболевание центральной нервной системы
· Церебральный паралич
· Болезнь Паркинсона
· Опухоль головного мозга
· Дегенеративные заболевания
· Боковой амиотрофический склероз
· Множественный склероз
· Хорея Гентингтона
· Инфекционные заболевания (полиомиелит, сифилис)
· Периферическая нервная система — периферическая нейропатия
· Миастения
· Миопатия
· Полимиозит
· Дерматомиозит
· Мышечная дистрофия
· Крикофарингеальная ахалазия

· Ахалазия
· Спастические сокращения
· Диффузный спазм сфинктера
· Снижение тонуса эзофагеального сфинктера
· Аномалия развития пищевода
· Склеродермия

Структурные 

· Опухоли
· Воспалительные поражения
· Травма / резекция глотки
· Дивертикул Ценкера
· Интраэзофагеальные тканевые образования
· Внешние структурные повреждения пищевода
· Объемные образования переднего средостения
· Цервикальный спондилез

· Структурные повреждения
· Опухоли
· Стриктура (рубец) пищевода
· Пептические
· Радиационные
· Химические
· Медикаментозные
· Спазм нижнего эзофагеального сфинктера 

(кольцо Schatzkis)
· Интраэзофагеальные тканевые образования
· Инородные тела
· Внешние структурные повреждения
· Сосудистая компрессия
· Дилатация аорты или левого предсердия
· Аберрантные сосуды
· Объемные образования средостения
· Лимфаденопатия
· Загрудинное увеличение щитовидной железы (зоб) 

ЛЛееккааррссттввеенннныыее  ппррееппааррааттыы,,  ввыыззыыввааюющщииее  ттррууддннооссттии  ппррии  ггллооттааннииии

· Седация, слабость мышц пищевода, дистония
% Бензодиазепины
% Нейролептики
% Антиконвульсанты*

· Миопатия
% Кортикостероиды
% Препараты, снижающие уровень холестерина

· Ксеростомия
% Антихолинергические средства
% Гипотензивные средства*
% Антипсихотические средства
% Наркотики
% Антиконвульсанты*
% Антипаркинсонические средства*
% Противоопухолевые аппараты*

· Миорелаксанты*
· Мочегонные средства
· Воспаления/опухоли
· Антибиотики*

· Воспаление 
(возникшее в результате приема таблеток)
% Тетрациклин
% Доксициклин (Вибрамицин)
% Препараты, содержащие железо
% Кинидин
% Нестероидные противовоспалительные препара%

ты
% Калий

· Противорвотные препараты или препараты, 
снижающие гастроэзофарингеальный рефлюкс
% Антихолинергические средства
% Блокаторы кальциевых каналов
% Теофиллин

· Эзофагит
% Кортикостероиды
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щи или жидкости в дыхательные пути с развитием
аспирационной пневмонии. Под термином «аспи%
рационная пневмония» понимают легочные пора%
жения, возникающие вследствие аспирации (мик%

роаспирации) большего или меньшего количества
контаминированного содержимого носоглотки, по%
лости рта или желудка и развитие вследствие этого
инфекционного процесса [6, 12, 23]. Аспирация у
больных ДМ может происходить и во время сна.
Этиология большинства аспирационных пневмо%
ний полимикробная [1].

Взрослые должны быть внимательны к младен%
цам и детям, страдающим конгенитальной ДМ и
имеющим трудности с глотанием. У младенцев и
детей с орофарингеальной дисфагией после еды
во рту может оставаться пища, в результате чего
появляются характерные признаки: кашель,
удушье. Однако у 70 % детей аспирация протекает
бессимптомно.

Ряд эпизодов аспирации проходит бесследно;
пневмония развивается в случае попадания боль%
шого количества инфицированного (контаминиро%
ванного) содержимого, когда естественные защит%
ные механизмы мукоцилиарного клиренса угнете%
ны или «не справляются с нагрузкой», либо при
действии на нижние дыхательные пути агрессив%
ного (с низким рН) аспирата. Острый химический
пневмонит — это синдром, характеризующийся ос%
трым воспалением бронхов и легочной паренхимы
сразу же в ответ на воздействие аспирированного
материала. «Агрессивными» веществами, способ%
ными вызвать острый химический пневмонит, мо%
гут быть минеральные масла, гидрокарбонат. У па%
циентов с массивной аспирацией нарастает гипок%
семия, рентгенологически определяются сливные
легочные инфильтраты. Возникает особое состоя%
ние, называемое респираторным дистресс%син%
дромом. В этом случае процесс может развивать%
ся по двум сценариям: в одних случаях гипоксемия
и легочная инфильтрация разрешаются в ближай%
шие дни, даже без специального лечения, в дру%
гих — после периода кажущегося улучшения (2—
5 суток) вновь появляется лихорадка, признаки
дыхательной недостаточности и продуктивный ка%

Т а б л и ц а  2
Методы обследования пациентов, испытывающих трудности при глотании

ДДииааггннооссттииккаа РРееззууллььттаатт

Рентгеноскопия пищевода с барием 
и видеофлюороскопия

Показывает структурные изменения пищевода и/или гортани. 
С помощью видеофлюороскопии можно проследить за актом глотания и аспирацией

Фиброоптическая эндоскопия 
Может выявить воспаление пищевода, опухоли, круговые сужения (стриктуру), 
мешочки (дивертикулы) пищевода

Манометрия Позволяет определить силу и адекватность перистальтики (моторики) пищевода

Ультразвук Выявляет трудности глотания у младенцев и детей, а у взрослых определяет дисфагию

Внутрипищеводная рН%метрия Позволяет зафиксировать рефлюкс, последствием чего может быть дисфагия 

Желудочно%пищеводная сцинтиграфия Позволяет оценить материал, попадающий в верхние дыхательные пути при глотании 

Компьютерная томография
и магнитно%резонансная томография

Может определить причину сужения пищевода

Рис. 6. Видеофлюороскопическое исследование
больного с орофарингеальной дисфагией во время
фарингеальной фазы глотания: А — контраст прони�
кает в ларингеальное преддверие без прохождения
через голосовые связки; 
Б — аспирация в трахеобронхиальное дерево [8]

АА

ББ
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шель, что свидетельствует о развитии вторичной
бактериальной пневмонии [1].

Профилактика орофарингеальной дисфагии
у больных дистрофической миотонией

Организация адекватного питания важна для
больных ДМ с орофарингеальной дисфагией. При
составлении диет необходимо учитывать консис%
тенцию и температуру подаваемых блюд. У паци%
ентов с орофарингеальной дисфагией трудности
глотания вызывает жидкая пища, потому что жид%

кость невозможно жевать, измельчать и удер%
живать в ротовой полости. По той же причине
сложно контролировать ее переход из ротовой по%
лости в глотку. В связи с этим пациентам с орофа%
рингеальной дисфагией рекомендуется упот%
реблять вязкую пищу.

Недоедание характеризуется снижением массы
тела, уровня белков, жиров, углеводов, витаминов,
макро% и микроэлементов. Обезвоживание также
приводит к потере минералов и электролитов, от%
ветственных за полноценную работу организма.
Основные признаки обезвоживания: сухость во
рту, жажда, понижение артериального давления,
уменьшение количества мочи, сухость кожи.

К сожалению, использование антибиотиков
для профилактики аспирационных пневмоний у
больных ДМ не оправдано ввиду клинической не%
эффективности и риска селекции резистентной
флоры. Как показали результаты ряда исследова%
ний, аспирационную пневмонию у больных ДМ
удается эффективно предупредить «малыми» мате%
риальными затратами — правильной организаци%
ей приготовления и приема пищи [25]. Нельзя за%
бывать о гигиене полости рта и своевременной са%
нации зубов [27].

С целью профилактики аспирационной пнев%
монии при ДМ используют:

1. Постуральные стратегии. Необходимо
помнить, что во время еды и в ближайшие 1%2 ч
после приема пищи больной должен находиться в

Рис. 7. Диагностический и терапевтический алгоритм при орофарингеальной дисфагии [8]

Рис. 8. Паттерны фарингоэзофагеальной маномет�
рии у людей без орофарингеальной дисфагии (кон�
троль) и у больных ДМ с орофарингеальной дисфа�
гией (нарушение сократимости и релаксации
мышц, слабость мышц глотки за счет амиотрофии)
[8]: EES — эзофагоэлектростимуляция
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вертикальном положении [25]. Во время еды необ%
ходимо контролировать дыхание. Данный принцип
легко соблюдать, он помогает контролировать
движение пищевого болюса, избегать усталости
во время приема пищи и предупреждает прогрес%
сирование орофарингеальной дисфагии. Наклон
головы вперед и/или наклон туловища вперед [21]
и незначительный поворот головы в сторону защи%
щает дыхательные пути от аспирации во время
приема пищи [26].

2. Прием вязкой пищи маленькими порци�
ями [7]. Вязкость пищевого болюса зависит от его
температуры, поэтому охлажденную пищу следует
исключать из рациона питания больных ДМ. Реко%
мендуются теплые пюре, пудинги, муссы. Если блю%
до жидкое, то можно использовать загустители.

3. Сенсорные стратегии. Для больных ДМ
пожилого возраста нужно правильно организо%
вать питание с целью облегчения процесса глота%
ния (перед приемом пищи стимулировать аппетит)
[22]. Это можно сделать следующим способом:
приступая к еде начинать с закуски, кушать за кра%
сиво накрытым столом, в специально отведенном
помещении. Важную роль в возбуждении аппетита
играет аромат пищи. Тогда процесс приема пищи
станет более легким.

4. Специфические приемы (маневры) при
глотании. Эти приемы пациент должен запомнить
и выполнять их автоматически [19, 20]:

·· надгортанное глотание: основная цель, чтобы
во время глотания происходило поднятие гортани,
вследствие чего закрывается вход в дыхательные
пути, что препятствует аспирации; это важно для
пациентов, у которых есть нарушения в фаринге%
альной фазе или процесс глотания в данной фазе
протекает очень медленно;

·· ускоренное (форсированное) глотание: необ%

ходимо увеличить скорость продвижения болюса,
данный принцип должны соблюдать пациенты, у
которых болюс продвигается медленно;

·· двойное глотание: его цель — минимизация
рефлюкса после глотания и новой аспирации;

·· маневр Мендельсона: цель — повышение
степени и длительности подъема гортани и повы%
шение площади и длительности фазы открытия
верхнего эзофагеального сфинктера [10].

Заключение

Для того чтобы улучшить качество жизни боль%
ных ДМ, необходимо помнить следующее [9, 14].
Орофарингеальная дисфагия — это серьезное
клиническое проявление ДМ, в результате которо%
го возможна аспирационная пневмония. Основ%
ными методами диагностики орофарингеальной
дисфагии являются видеофлюороскопия и мано%
метрия [14, 26]. Больным с орофарингеальной
дисфагией следует соблюдать ряд обязательных
приемов: исключение еды «на бегу», разговоров
во время приема пищи, пищу принимать в спокой%
ной обстановке и исключить все отвлекающие
факторы, блюда должны иметь вязкую консистен%
цию и употребляться небольшими порциями [10,
18]. Для лечения и реабилитации больных ДМ с
орофарингеальной дисфагией необходима консо%
лидация усилий нейрогенетиков, медсестер, вра%
чей%диетологов, технологов общественного пита%
ния и членов семьи пациента.

Ранняя диагностика и организация адекват%
ного питания больных ДМ с орофарингеальной
дисфагией не только способствуют улучшению ка%
чества жизни больных, но и снижают степень ин%
валидизации, смертности, летальности в молодом
трудоспособном возрасте.
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Н.О. ШНАЙДЕР, К.А. БАХТІНА, К.О. КОЗУЛІНА, Т.Л. КАМОЗА

Орофарингеальна дисфагія у хворих на дистрофічну міотонію

Дистрофічна міотонія є мультисистемним захворюванням, за якого мутація торкається розвитку і функціо�
нування різних органів і тканин: гладенької і кісткової м’язової тканини, серця, органа зору (ока), головного моз�
ку. Для дистрофічної міотонії характерна орофарингеальна дисфагія, що є головним чинником ризику аспірацій�
них пневмоній та летальних виходів.

Ключові слова: дистрофічна міотонія, орофарингеальна дисфагія, ковтання, аспіраційна пневмонія.

N.A. SHNAYDER, E.A. BAHTINA, E.A. KOZULINA, T.L. KAMOZA

Oropharyngeal dysphagia in patients with myotonic dystrophy

Myotonic dystrophy is a multisystemic disease which mutation may influence the development and function of
different organs and tissues: smooth and skeletal�muscular tissue, heart, organs of the eye, brain. Myotonic dystrophy
is associated with oropharyngeal dysphagia that is the main risk factor of aspiration pneumonia and lethal outcomes.

Key words: myotonic dystrophy, oropharyngeal dysphagia, swallowing, aspiration pneumonia.
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Опервом случае удаления поясничной грыжи
диска сообщил в 1929 г. W.E. Dandy, который

считал ее энхондромой, разновидностью опухоли
хряща. В 1934 г. нейрохирург W.J. Mixter и ортопед
J.S. Barr (Гарвардский колледж) впервые описали
патофизиологию так называемых люмбаго и иши%
аса, показав, что они обусловлены компрессией
корешков грыжей межпозвонкового диска. Эти же
авторы применили широкую ламинэктомию и
трансдуральное удаление грыж дисков. Такую тех%
нику долгое время использовали в неизмененном
виде. Американские авторы называют ее «методи%
кой дискэктомии времен холодной войны». В
1977 г. швейцарский нейрохирург M.G. Yasargil и
немецкий нейрохирург W. Caspar опубликовали
свой опыт использования операционного микрос%
копа для удаления грыж межпозвонковых дисков.
R.W. Williams в 1978 г. популяризировал эту мето%
дику в США, выполнив операцию танцовщице из
Лас%Вегаса, которая вскоре после этого вернулась
к профессиональной деятельности. Немного поз%
же R.W. Williams опубликовал результаты лечения
532 больных и показал, что использование микро%
дискэктомии позволяет минимизировать разрез и
ускорить процесс возвращения больного к трудо%

вой деятельности. Однако он удалял только выпав%
шую часть диска (грыжу диска), не применяя кюре%
тажа пульпозного ядра (R.W. Williams, 1993), тогда
как D.H. Wilson и R. Harbaugh (1981), а также
W. Caspar и соавторы (1991) были сторонниками
более радикального удаления пульпозного ядра
для предупреждения рецидива. С тех пор методика
микродискэктомии была существенно усовершен%
ствована. Были разработаны специальные микро%
инструменты, ретракторы.

Основные этапы становления дискэктомии с ог%
раниченной инвазивностью описал J. Maron [43]:
1) хемонуклеолиз, который внедрил Lyman Smith в
1964 г.; 2) перкутанная ручная нуклеотомия, пред%
ложенная Hijikata в 1975 г.; 3) микродискэктомия,
которую применил M.G. Yasargil в 1968 г.; 4) авто%
матизированная перкутанная поясничная дискэк%
томия, предложенная Onik в 1984 г.; 5) лазерная
дискэктомия, которая была внедрена Ascher и
Choy в 1987 г.; 6) эндоскопическая дискэктомия,
разработанная Schreiber и Suezawa в 1986 г. и усо%
вершенствованная Mayer, Brock и Mathews; 7) мик%
роэндоскопическая дискэктомия, которую внедри%
ли Smith и Foley в 1995 г.; 8) внутридисковая элек%
тротермия, примененная Saal и Saal в 2000 г.

Е.И. СЛЫНЬКО 1, А.Н. ХОНДА 2

1 Институт нейрохирургии им. акад. А.П. Ромоданова
АМН Украины, Киев

2 Медицинский институт Украинской ассоциации
народной медицины, Киев

Микродискэктомия на поясничном уровне:
показания, техника, результаты

Проанализированы лечебная тактика, показания к оперативному лечению, хирургическая техника и
результаты лечения больных с грыжами поясничных дисков. Показана высокая эффективность операции
микродискэктомии. Вместе с тем отмечается, что микродискэктомия является высокотехнологичной
процедурой. Для достижения положительных результатов требуется применение микрохирургической техники.
Четкие представления об анатомических соотношениях межпозвонковых дисков, корешков и задних костных
структур, а также о вариантах расположения грыж межпозвонковых дисков и оптимальные костные резекции
позволяют минимизировать доступ, уменьшить тракцию и операционную травматизацию нервных структур, что
способствует эффективной реабилитации больных в послеоперационный период.

Ключевые слова: грыжи дисков, микродискэктомия.
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Показания к оперативному лечению

Для решения вопроса о целесообразности про%
ведения консервативного или оперативного лече%
ния грыж межпозвонковых дисков на уровне пояс%
ничного отдела позвоночника необходимо провес%
ти комплексное неврологическое и инструмен%
тальное обследование больных. Перед планирова%
нием оперативного вмешательства необходимо
провести спондилографию пояснично%крестцовой
области в двух проекциях, оценить наличие сакра%
лизации или люмбализации позвонков. До опе%
рации или интраоперационно необходимо иденти%
фицировать необходимый сегмент позвоночника.
Планируя операцию, прежде всего, следует ре%
шить вопрос о необходимости проведения костных
резекций и оценить возможность сохранения жел%
той связки. Среди нейровизуализирующих мето%
дов исследования особую ценность представляют
компьютерная и магнитно%резонансная томогра%
фия (по возможности, с контрастным веществом),
позволяющие четко идентифицировать фрагмент
межпозвонкового диска, вызывающего компрес%
сию корешка и дурального мешка, а также опреде%
лить локализацию компремирующего фрагмента
межпозвонкового диска в краниокаудальном и
медио%латеральном направлениях, расположение
соответствующего корешка [1, 3]. Данные магнит%
но%резонансной и компьютерной томографии кор%
релируют с операционными находками в 90 и 77 %
наблюдений соответственно [14].

Показаниями к проведению микродискэкто%
мии являются [16]:

·· данные магнитно%резонансной и компьютер%
ной томографии, свидетельствующие о наличии
грыжи диска размером 6 мм и более при медиан%
ной, парамедианной и медио%латеральной ее ло%
кализации, 4 мм и более — при фораминальной;

·· односторонняя радикулярная боль, распрос%
траняющаяся ниже колена;

·· длительность заболевания — более 6 нед, но
не более 3—4 мес;

·· неэффективность медикаментозного лечения
и физиотерапии;

·· частые рецидивы симптоматики;
·· клинические признаки корешковой иррита%

ции или радикулопатии.
Многие авторы отмечают, что результаты микро%

дискэктомии могут быть различными. Они зависят
от длительности заболевания, возраста больного,
особенностей болевого синдрома. Так, R.E. Will%
burger и соавторы (2004) выделяют следующие
факторы, позволяющие прогнозировать благопри%
ятные результаты оперативного вмешательства:

·· выраженные симптомы натяжения;
·· боль уменьшается в положении лежа, усилива%

ется в положении стоя и при физической нагрузке;
·· боль распространяется по всей нижней ко%

нечности до стопы;

·· отсутствие у больного выраженной истерич%
ности и ипохондричности;

·· длительность боли в нижней конечности — не
более 8 мес;

·· возраст 20—40 лет;
·· отсутствие операций на позвоночнике.
Факторы, свидетельствующие о неблагоприят%

ном результате оперативного вмешательства, сле%
дующие (R.E. Willburger, 2004):

·· боль в нижней конечности не интенсивная,
превалирует люмбаго или люмбалгия;

·· длительность заболевания — более 8 мес;
·· наличие двусторонней радикулярной симпто%

матики;
·· наличие вегетативного компонента боли;
·· протрузия диска составляет менее 4—6 мм;
·· боль мышечного генеза, ограничена бедром.

Хирургическая техника

Стандартную микродискэктомию выполняют
следующим образом. Операцию проводят под об%
щим обезболиванием. Больной должен находиться
в положении лежа на животе с согнутыми в тазо%
бедренных суставах нижними конечностями. В та%
ком положении выпрямляется лордоз поясничного
отдела позвоночника (в литературе это положение
описывают как «сидя на коленях», или положение
«зайца», или «mekkaposition») и происходит натяже%
ние желтой связки. Сгибание поясничного отдела
позвоночника обеспечивает хороший обзор из%за
максимального разведения междужкового проме%
жутка. Укладывая больного, мы используем раму
Вильсона или специальные подушки, которые под%
кладываем сбоку от живота таким образом, чтобы
он оставался свободным, а тазобедренные и ко%
ленные суставы были согнуты под прямым углом.
При «свободно свисающем» животе снижается
внутрибрюшное давление, что способствует умень%
шению кровотечения из эпидуральных вен.

Выполняют разрез кожи длиной от 15 до 25 мм
(латерально от соответствующего остистого отрос%
тка). Люмбодорсальную фасцию отсекают от листа
ее прикрепления к остистым отросткам. Затем про%
водят субпериостальную диссекцию. Обнажают ниж%
нюю часть верхней дуги, желтую связку, верхнюю
часть нижней дуги, медиальный суставной отросток.
В дальнейшем рану расширяют ретрактором
Williams с шириной браншей 1—2 см и длиной 5—
7 см или ретрактором Каспара аналогичных разме%
ров. После мобилизации мышц узким распатором в
латеральном направлении до наружного края меж%
позвонкового сустава появляется возможность ви%
зуализировать желтую связку. Необходимо удалить
наслаивающиеся ткани и очистить желтую связку
при помощи узкого распатора. Ее следует обнажить
как можно более медиально.

Для выполнения следующего этапа операции не%
обходимо подготовить микроскоп. Используют уве%
личение 8—10 при фокусном расстоянии объекти%
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ва 300 мм. В дальнейшем используют высокоско%
ростную дрель с алмазным бором диаметром 4—
5 мм или пистолетные кусачки Керрисона. Удаляют
нижнюю часть вышележащей дуги, верхнюю часть
нижележащей дуги, медиальный суставной отрос%
ток. Для отделения желтой связки от кости в нижне%
латеральном углу используют маленькую ложку. За%
тем кусачками Керрисона с браншами 2 мм уда%
ляют кость над корешком в нижнелатеральном углу,
латерально и сверху. Этими же кусачками желтую
связку отделяют от места ее прикрепления в облас%
ти медиального суставного отростка и нижнего края
верхней дуги (в верхнелатеральных отделах). При
этом максимально сохраняют медиальный сустав%
ной отросток и желтую связку медиально над ду%
ральным мешком. Визуализируются желтоватые
частички эпидурального жира или синевато%серая
твердая мозговая оболочка, дуральный мешок и, в
некоторых случаях, корешок. Эпидуральные вены
коагулируют микрокоагуляцией малой энергии. Пу%
говчатым зондом или тупым диссектором Пенфилда
осторожно исследуют эпидуральное пространство,
идентифицируют грыжу и корешок. Если необходи%
мо провести костную резекцию, используют кусачки
Керрисона. В дальнейшем проводят тракцию ко%
решка в медиальном или латеральном направле%
нии в зависимости от расположения грыжи. Грыжу
диска иссекают вместе с задней продольной связ%
кой, удаляют свободные фрагменты диска. Полость
диска кюретируют. После кюретажа остатки пуль%
позного ядра из полости диска удаляют конхотомом.
В дальнейшем проводят ревизию для обнаружения
свободных фрагментов диска. Последним этапом
зашивают фасцию, подкожную клетчатку, кожу [6, 4,
1]. Мы обязательно ставим эпидуральный дренаж
на 1 сут. Продолжительность операции составляет
от 30 до 60 мин.

Последним техническим усовершенствованием
микродискэктомии является внедрение тубуляр%
ных ретракторов, которые представляют собой
трубку диаметром 1,5—3,5 см со световодом и ос%
ветительными лампами на конце [54]. Ретрактор
легко устанавливается и позволяет менять нап%
равление обзора. Дискэктомию проводят под мик%
роскопом, используя набор обычных или специ%
альных инструментов. Иногда дискэктомию выпол%
няют эндоскопом, вводимым через тубулярный
ретрактор (рис. 1).

После операции обязательно назначают анти%
биотики. Так, по данным M. Schnoring и соавторов
(2003), частота инфекционных осложнений при ан%
тибактериальной профилактике цефатоксимом
(2 г однократно во время оперативного вмеша%
тельства) составляет 0,2 %, без нее — 2,8 % [56].

В последнее время радикулопатию и радику%
лярную боль, возникающие после выполнения
микродискэктомии, связывают с формированием
перидурального и перирадикулярного рубца, раз%
витием перидурального фиброза [50]. Для предуп%

реждения этого осложнения раньше использовали
фрагменты аутожировой ткани. Однако этот метод
оказался неэффективным, а иногда способство%
вал усиленному рубцеванию [30]. Предпринима%
лись попытки использовать для этой цели гель
Adcon [27]. Однако убедительных данных о его эф%
фективности не получено [27]. Одним из методов,
предложенных в последнее время, является техни%
ка сохранения желтой связки во время проведе%
ния микродискэктомии [21, 61]. Этот метод умень%
шает риск формирования перидурального рубца,
так как желтая связка тесно прилежит к твердой
мозговой оболочке и корешкам, являясь своеоб%
разным анатомо%физиологическим барьером,
препятствующим формированию фиброза [10].
Мы использовали данную методику и убедились в
ее эффективности. Однако желтую связку удается
сохранить не во всех случаях. Необходимо еще на
этапе планирования операции оценить такую воз%
можность. Рентгенограмма помогает оценить кос%
тные размеры междужкового промежутка, особен%
ности строения пояснично%крестцовой области,
расположение межпозвонковых суставов и нали%
чие их гипертрофии, размер и конфигурацию ос%
тистого и поперечного отростков. Сохранить жел%
тую связку при микродискэктомии можно лишь у
пациентов молодого возраста, у которых:

·· широкий междужковый промежуток;
·· отсутствуют явления остеоартроза и гипер%

трофия межпозвонковых суставов;
·· отсутствует стеноз поясничного канала.
Различают следующие методы удаления желтой

связки: 1) полное ее удаление на всем междужко%
вом промежутке (тотальная флавэктомия); 2) уда%
ление латеральной части желтой связки в области
сегментарного корешка и сохранение ее над ду%
ральным мешком (латеральная флавэктомия)
(рис. 2—4). Эти два метода чаще всего используют
при стандартной микродискэктомии. Метод, при
котором иссекается верхний слой желтой связки, а
доступ осуществляется путем разделения волокон

Рис. 1. Схема микродискэктомии через тубулярный
ретрактор
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внутреннего слоя желтой связки, называется фла%
вотомией. Он и был использован нами [5].

В междужковом промежутке желтая связка
представляет собой типичную волокнистую струк%
туру и состоит из двух слоев. Волокна наружного
слоя расположены под углом в 15—30° к кранио%
каудальному направлению. Они проходят в каудо%
латеральном направлении. Волокна внутреннего
слоя связки идут строго от краниального в кау%
дальном направлении (сагиттально). Оба слоя кре%
пятся на середине дуги расположенных выше поз%
вонков и у верхнего края дуги расположенных ни%
же позвонков (J. Grifka и соавт., 1999; J. Kramer и
соавт., 1999).

Применяют две методики флавотомии. Первая
предусматривает разделение волокон желтой
связки и разведение их в стороны, вторая — отсе%
чение желтой связки от нижнелатеральной зоны
прикрепления (возле медиального суставного от%
ростка и верхнего края нижней дуги) и смещение
ее медиально [61]. После выполнения вмешатель%
ства связку укладывают на место и фиксируют в
зоне латерального края, возле медиального сус%
тавного отростка [21].

Для уменьшения толщины желтой связки при
обеих методиках флавотомии удаляют верхний
(дорсальный) слой желтой связки и сохраняют ме%
диальный. Это уменьшает толщину связки и, соот%
ветственно, глубину раны. После иссечения дор%
сального слоя внутренний слой расслаивают в са%
гиттальном направлении по ходу волокон. Края
разводят в стороны, для чего используют два мето%
да — прошивание краев желтой связки лигатура%
ми или разведение краев специально разработан%
ным расширителем. При второй хирургической тех%
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Рис. 2. Схематичное изображение флавэктомии: 
1 — дуральный мешок; 2 — корешки; 
3 — сохраненная часть желтой связки; 
4 — удаленная часть связки; 5 — тотальная 
флавэктомия

Рис. 3. Схематичное изображение флавотомии: 
1 — дуральный мешок; 2 — корешки; 
3 — сохраненная часть желтой связки; 
4 — удаленная часть связки; 5 — флавотомия 
с разделением и сохранением желтой связки

Рис. 4. Схематичное топографо�анатомическое
изображение флавотомии
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нологии желтую связку отсекают от нижнелате%
ральной зоны прикрепления (возле медиального
суставного отростка и верхнего края нижней дуги).
Отсеченный край прошивают и отворачивают ме%
диально. После операции связку укладывают на
место и фиксируют лигатурами к капсуле межпоз%
вонкового сустава. Методику выбирают с учетом
топографических особенностей промежутка и
предпочтений хирурга.

При значительно «просевших» межпозвонковых
дисках, когда суставные отростки «наезжают» друг
на друга в виде черепицы (инклинация), а также
при грубом гипертрофическом артрозе межпоз%
вонковых суставов провести ревизию эпидураль%
ного пространства, резецировав только желтую
связку, невозможно. В таких случаях мы применяли
резекцию дуг и суставных отростков. При этом ста%
рались сохранить желтую связку. Это позволяет ее
строение. Желтая связка прикрепляется непосред%
ственно у верхнего края расположенной ниже дуги,
и посредине расположенной выше дуги, а также
посредине медиального суставного отростка. Бла%
годаря этому можно резецировать нижний край
расположенной выше дуги и медиальный край сус%
тавного отростка, сохранив желтую связку. Затем
выполняли описанные выше этапы операции.

Послеоперационное ведение больных. Боль%
ному разрешают ходить в день операции или на
следующий день. В 95 % случаев больного выписы%
вают на вторые%третьи сутки после вмешатель%
ства. В последнее время все чаще применяется
практика амбулаторной микродискэктомии [60].
Некоторые авторы через 6 нед после оператив%
ного вмешательства рекомендуют 4%недельный
курс лечебной физкультуры [23]. Установлено, что у
больных, прошедших курс лечебной физкультуры
(exercise therapy), отдаленные результаты лучше. К
«сидячей» работе больной может вернуться через
2—3 нед после операции, к тяжелому физическо%
му труду — через 2—3 мес.

Осложнения. Частота осложнений при пояснич%
ной микродискэктомии составляет 1,5 %. К ним от%
носят кровотечение из эпидуральных вен, разрывы
твердой мозговой оболочки, повреждения кореш%
ков, дисцит [37]. Ликроворея и псевдоменингоцеле
развиваются при повреждении твердой мозговой
оболочки. В этом случае рекомендуется ушить обо%
лочку или использовать фибриновый клей.

Дисциты могут быть септическими и асептичес%
кими. Септический дисцит сопровождается лихо%
радкой, лейкоцитозом, увеличением СОЭ, положи%
тельными бактериальными посевами, повышени%
ем уровня C%реактивного протеина.

Асептический дисцит обусловлен развитием
воспалительного процесса в замыкательных плас%
тинах. Wilson и Harbaugh [68] сообщают, что асеп%
тические дисциты встречаются в 2,3 % случаев.

При септическом дисците назначают антибак%
териальную терапию. Применяют антибиотики, на%

капливающиеся в кости: линкомицин — по 0,5 г
3 раза в сутки, далацин или клиндамицин — по
150—450 мг через каждые 6 ч. Выполняют реви%
зию раны, удаляют некротические ткани, дрениру%
ют рану [13]. При асептическом дисците ревизию
не проводят. Назначают противовоспалительные
препараты.

Грозным осложнением является прободение
передней части фиброзного кольца диска и пов%
реждение крупных ретроперитонеальных сосудов
[8, 39, 52]. В таких случаях показана экстренная
лапаротомия с ушиванием места повреждения со%
судов. Необходима массивная гемотрансфузия.

Описаны также повреждения мочевого пузыря
[35, 58].

Результаты лечения. Одним из наиболее спор%
ных вопросов является взаимосвязь между ре%
зультатами оперативного лечения и радикальнос%
тью вмешательства — удаление грыжи диска и
пульпозного ядра или удаление только грыжи.
Сторонники техники удаления пролабировавшего
фрагмента диска без удаления пульпозного ядра
считают, что при щадящем послеоперационном
реабилитационном периоде частота рецидивов
грыж дисков не выше, чем при «радикальной»
микродискэктомии [67]. По данным C.J. Koebbe и
соавторов [36], при удалении только грыжи (или
выпятившегося фрагмента) частота повторных
операций составляет 5 %. По данным R.W. Williams
[67], при использовании методики удаления толь%
ко грыжи диска вначале частота рецидивов сос%
тавляла 9 %. Однако впоследствии ее удалось сни%
зить до 5,5 % [66]. D.H. Wilson и R.О. Harbaugh [68]
использовали более агрессивную дискэктомию с
удалением всего пульпозного ядра для предотвра%
щения рецидивов. Частота рецидивов в их наблю%
дениях составила 4 %. Недостатком техники ради%
кального удаления пульпозного ядра является
повреждение замыкательных пластинок позвон%
ков и более высокая частота послеоперационных
дисцитов [11]. Установлено, что частота рециди%
вов при удалении грыжи межпозвонкового диска
и пульпозного ядра составляет 3,7 %, тогда как
при удалении только грыжи — 7 % [9]. В то же вре%
мя H. Striffeler и соавторы [62] сообщают, что час%
тота рецидивов при удалении грыжи вместе с
пульпозным ядром и при удалении только грыжи
одинакова. В целом, частота повторных операций
после микродискэктомий составляет от 1,7 до 8 %
в зависимости от техники вмешательства и ее «аг%
рессивности» [29, 33, 59]. По данным H. Osterman
и соавторов [47], 4943 (14 %) из 35 309 больных,
перенесших дискэктомию, была проведена как
минимум одна повторная операция, а 803 (2,3 %) —
две и больше. Среди повторных операций 63 %
составили дискэктомии, 14 % — стабилизирую%
щие операции, 23 % — декомпрессионные вме%
шательства. Авторы отмечают, что у больных, кото%
рым была проведена повторная операция, риск
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повторных операций составляет 25,1 % (наблюде%
ния проводили в течение 10 лет).

Клинические результаты микродискэтомии по
данным разных авторов, отличаются. Для оценки
результатов оперативного вмешательства исполь%
зуют такие критерии, как выраженность ишиаса,
интенсивность боли в нижней части спины, нали%
чие неврологических нарушений [22]. Частота так
называемого успешного лечения составляет 44—
100 % (критерий — возвращение к прежнему роду
деятельности), 60—91 % (субъективная оценка
больным своего состояния), 56—88 % (крите%
рий — регресс корешкового болевого синдрома)
[31, 48]. Привычная динамика движений после по%
ясничной микродискэктомии восстанавливается
через 4—12 мес после операции [44]. При субъек%
тивной оценке состояния частота улучшений сос%
тавляет около 80 % [38]. По данным М. Herzberg
[32], из 1217 больных отсутствовали жалобы толь%
ко у 24,5 %, в то время как G.A. Loupasis и соавто%
ры [40] указывают на полное отсутствие жалоб у
54,15 % больных. Количество неудовлетворитель%
ных результатов варьирует от 3,3 до 12 % случаев
[38]. Н. Frenkel и I. Angerhоfer [26] сообщают, что
послеоперационный регресс ишиалгии отмечен у
68,9 % больных, а люмбалгии — только у 45,2 %.

Работы последних лет свидетельствуют о том,
что радикулярная боль полностью исчезает у 97 %
больных, в то время как люмбалгия — только у
70 % [25, 34, 64]. По данным A. Schoeggl и соавто%
ров [57], у 25 % больных после дискэктомии боль
полностью исчезла, у 66 % отмечен значительный
регресс радикулярной боли, у 9 % больных улуч%
шения не было. Наблюдения, проведенные в отда%
ленный период, показали, что 65 % больных верну%
лись к прежней работе, 15 % — сменили профес%
сию, 6 % — были переведены на инвалидность,
14 % — были вынуждены уйти на пенсию [57].

По данным S.P. Sanderson и соавторов [53],
уровень локализации грыж поясничных межпоз%
вонковых дисков также оказывает существенное
влияние на результаты операции. Общее улуч%
шение отмечено у 58 % больных с грыжами на
уровне L1–L2 и L2–L3, а также у 94 % больных с гры%

жами на уровне L3–L4. 33 % больных с грыжами на
уровне L1–L2 и L2–L3 возвратились к полноценной
трудовой деятельности. Среди больных с грыжами
на уровне L3–L4 этот показатель составил 88 %.

Наихудшие клинические результаты наблюда%
лись у больных с центральными грыжами и мульти%
уровневым поражением. Так, по данным E.C. Sun и
соавторов [63], после дискэктомии на двух смеж%
ных уровнях отличный результат отмечен у 49 %
больных, хороший — у 20 %, удовлетвори%
тельный — у 15 %, неудовлетворительный — у 16 %.

При грыжах поясничных межпозвонковых дис%
ков, сопровождающихся синдромом конского хвоста,
ранняя хирургическая декомпрессия не всегда при%
водит к восстановлению функции мочевого пузыря
[12]. Процесс восстановления функции мочевого пу%
зыря протекает достаточно медленно, на протяжении
месяцев и даже лет [15]. По нейрохирургическим
стандартам США, при синдроме конского хвоста дис%
когенной природы показано проведение безотлага%
тельной декомпрессии в течение 12 ч. В то же время
некоторые авторы сообщают, что при отсроченных
операциях благоприятный исход наблюдается с та%
кой же частотой, как и при ургентных [28, 42].

Ближайшие послеоперационные результаты
проведенных нами в 2003—2007 гг. 2500 микро%
дискэктомий (критерий оценки — регресс радику%
лярного болевого синдрома) приведены в табл. 1.

Отличным результатом считали полное исчез%
новение боли; хорошим — наличие периодической
боли, существенно не беспокоящей больного и не
требующей приема аналгетиков; удовлетворитель%
ным — уменьшение интенсивности боли или пери%
одическое возникновение боли, требующей при%
ема аналгетиков; неудовлетворительным — ин%
тенсивность боли после операции не изменилась
(рис. 5—7).

Люмбалгия в наших наблюдениях регрессиро%
вала у 76 % больных.

Отдаленные результаты

Оценить клинические результаты хирургическо%
го лечения и качество жизни больных после лече%
ния при патологии спинного мозга, его корешков и

Т а б л и ц а  1
Результаты микродискэктомий, %

РРаассппооллоожжееннииее  ггррыыжжии РРееззууллььттаатт  

ппоо  ооттнноошшееннииюю  
кк  ннееррввнныымм  ссттррууккттуурраамм

вв  ааккссииааллььнноойй  
ппллооссккооссттии

ооттллииччнныыйй  ххоорроошшиийй  ууддооввллееттввооррииттееллььнныыйй  ннееууддооввллееттввооррииттееллььнныыйй  

Под дуральным мешком Медианная 52 32 14 2

В области дурального выхода
корешка

Пара%
медианная

69 21 9 1

В области плеча
Медио%

латеральная

80 14 6 —

В области аксиллярной зоны 64 24 11 1

Непосредственно под корешком 81 11 8 —
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позвоночника чрезвычайно трудно. Это обуслов%
лено разнообразием видов патологии, входящих в
эту группу, отсутствием стандартизации используе%
мых критериев. В последнее время для оценки ре%
зультатов хирургического лечения используют па%
раметрические критерии стандартизованной бал%
льной оценки, что помогает сопоставить результа%
ты лечения, приводимые различными авторами, и
в различных группах заболеваний. Это также поз%
воляет сравнить состояние больных до операции и
после нее. Для этих целей разработаны и широко
применяются шкалы параметрической балльной
оценки состояния спинальных больных. С по%
мощью данных шкал оценивают состояние боль%
ных, как до операции, так и после нее, а также со%
поставляют набранные баллы до лечения, непос%
редственно после оперативного вмешательства и
в отдаленный период. Шкал, всесторонне оцени%
вающих неврологическую симптоматику и ее вы%
раженность, а также степень инвалидизации боль%
ных с дегенеративной патологией поясничного от%
дела, очень мало. Прогрессивной методикой, наи%
более полно оценивающей как неврологическую
симптоматику, так и функциональное состояние
больных, является вопросник «North American
Spine Society (NASS) lumbar spine outcome assess%
ment instrument» [70]. Этот вопросник в настоящее
время наиболее популярен в США и Канаде. Фак%
тически NASS — усовершенствованный вариант
вопросника «Oswestry». В отличие от «Oswestry», в
NASS включены вопросы, позволяющие оценить
выраженность неврологической симптоматики са%
мим больным. Наша версия русскоязычной адап%
тации вопросника выглядит так.

Вопросник NASS состоит из трех разделов:
А. Симптоматика, которая беспокоит больного.
В. Выраженность симптоматики.
С. Функциональный статус больного.

А. Симптоматика, которая беспокоит больного

Боль в пояснице или ягодицах:

1. Отсутствует.
2. Иногда возникает.
3. Возникает часто.
4. Возникает достаточно часто.
5. Почти постоянно.
6. Постоянно.

Боль в нижней конечности:

1. Отсутствует.
2. Иногда возникает.
3. Возникает часто.
4. Возникает достаточно часто.
5. Почти постоянно.
6. Постоянно.

Онемение или парестезии 
в нижней конечности (стопе):

1. Отсутствует.

Рис. 5. МРТ поясничного отдела позвоночника, 
сагиттальные срезы, грыжа L4—L5

Рис. 6. МРТ поясничного отдела позвоночника того
же больного, аксиальные срезы, грыжа L4—L5

Рис. 7. МРТ. Состояние после микродискэктомии 
с сохранением желтой связки. 
Сагиттальный и аксиальный срез. 
Стрелкой обозначена зона флавотомии
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2. Иногда возникает.
3. Возникает часто.
4. Возникает достаточно часто.
5. Почти постоянно.
6. Постоянно.

Слабость в нижней конечности (стопе):

1. Отсутствует.
2. Иногда возникает.
3. Возникает часто.
4. Возникает достаточно часто.
5. Почти постоянно.
6. Постоянно.

Б. Выраженность симптоматики

Боль в пояснице или ягодицах:

1. Не беспокоит.
2. Слегка беспокоит.
3. Иногда беспокоит.
4. Достаточно часто беспокоит.
5. Часто беспокоит.
6. Почти постоянно беспокоит.

Боль в нижней конечности:

1. Не беспокоит.
2. Слегка беспокоит.
3. Иногда беспокоит.
4. Умеренно беспокоит.
5. Существенно беспокоит.
6. Невероятно беспокоит.

Онемение или парестезии 
в нижней конечности (стопе):

1. Не беспокоит.
2. Слегка беспокоит.
3. Иногда беспокоит.
4. Умеренно беспокоит.
5. Существенно беспокоит.
6. Невероятно беспокоит.

Слабость в нижней конечности (стопе):

1. Не беспокоит.
2. Слегка беспокоит.
3. Иногда беспокоит.
4. Умеренно беспокоит.
5. Существенно беспокоит.
6. Невероятно беспокоит.

С. Функциональный статус

Одевание

1. Я одеваюсь, не испытывая боли.
2. Одевание не усиливает боль.
3. Я могу одеться, но боль усиливается.
4. Я могу одеться, но боль существенно усили%

вается.
5. Я могу одеться, но при этом испытываю

очень сильную боль.
6. Я не могу одеться.

Поднимание тяжестей

1. Я могу поднять тяжелые предметы, не испы%
тывая боли.

2. Я могу поднять тяжелые предметы, но это
усиливает боль.

3. Из%за боли я не могу поднимать тяжелые
предметы с пола, но я могу их поднять, если они
удобно расположены (например, на столе).

4. Из%за боли я не могу поднимать тяжелые
предметы, но я могу поднять не очень тяжелые
предметы, если они находятся на столе.

5. В лучшем случае, я могу поднять очень лег%
кие предметы.

6. Я ничего не могу поднять.

Ходьба, бег

1. Я могу ходить или бежать, не испытывая боли.
2. Я могу ходить, но бег вызывает боль.
3. Из%за боли я не могу ходить более 1 ч.
4. Из%за боли я не могу ходить более 30 мин.
5. Из%за боли я не могу ходить более 10 мин.
6. Я не могу ходить или могу сделать только

несколько шагов.

Сидение

1. Я могу долго сидеть в любом кресле или сту%
ле, не испытывая боли.

2. Я могу долго сидеть только в удобном для
меня кресле, не испытывая боли.

3. Из%за боли я не могу сидеть более 1 ч.
4. Из%за боли я не могу сидеть более 30 мин.
5. Из%за боли я не могу сидеть более 10 мин.
6. Из%за боли я вообще не могу сидеть.

Стояние

1. Я могу долго стоять, при этом боль не усили%
вается.

2. Я могу долго стоять, но это провоцирует боль.
3. Я не могу стоять более 1 ч из%за усиления боли.
4. Я не могу стоять более 30 мин из%за уси%

ления боли.
5. Я не могу стоять более 10 мин из%за уси%

ления боли.
6. Я не могу стоять.

Сон

1. Я сплю хорошо.
2. Иногда боль нарушает сон.
3. Половину сна нарушает боль.
4. Боль часто нарушает сон.
5. Боль всегда нарушает сон.
6. Я всегда плохо сплю.

Социальная жизнь и досуг

1. Моя социальная жизнь и досуг нормальные.
2. Моя социальная жизнь и досуг нормальные,

но это усиливает боль.
3. Моя социальная жизнь и досуг нормальные,

но это значительно усиливает боль.
4. Боль ограничивает мою социальную жизнь

и досуг.
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5. Боль значительно ограничивает мою соци%
альную жизнь и досуг.

6. Я не участвую в социальной жизни из%за боли.

Передвижение, путешествие

1. Я могу путешествовать везде.
2. Я могу путешествовать везде, но это усили%

вает боль.
3. Боль сильная, но я могу передвигаться бо%

лее 2 ч.
4. Из%за боли я могу передвигаться не более 1 ч.
5. Из%за боли я могу передвигаться в течение

30 мин.
6. Из%за боли я не могу передвигаться вообще.

Сексуальная жизнь

1. В моей сексуальной жизни нет перемен.
2. Секс усиливает боль.
3. Секс значительно усиливает боль.
4. Моя сексуальная жизнь значительно огра%

ничена из%за боли.
5. Сексуальная жизнь практически невозмож%

на из%за боли.
6. Из%за боли сексуальная жизнь вообще не%

возможна.

Исследования, проведенные с использованием
данного вопросника, относят к высокодостовер%
ным. Это, пожалуй, единственный вопросник, поз%
воляющий оценить неврологическую симптомати%
ку, ее выраженность, а также степень инвалидиза%
ции больных. Вопросник идеально подходит для
двойных слепых исследований.

В табл. 2 приведены результаты оценки состоя%
ния 2500 больных с грыжами поясничных дисков с
использованием шкалы NASS (приведены средние
величины показателей).

Таким образом, микродискэктомия является
высокотехнологичной процедурой. Для достиже%
ния положительных результатов требуется приме%
нение микрохирургической техники. Необходимо
иметь четкие представления об анатомических со%
отношениях межпозвонковых дисков, корешков и
задних костных структур, а также о вариантах рас%
положения грыж межпозвонковых дисков. Адек%
ватное представление о таких взаимоотношениях
и оптимальные костные резекции позволяют ми%
нимизировать доступ, уменьшить тракцию и опе%
рационную травматизацию нервных структур, что
обеспечивает эффективную реабилитацию боль%
ных в послеоперационный период.
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Є.І. СЛИНЬКО, О.М. ХОНДА 

Мікродискектомія на поперековому рівні: 
показання, техніка, результати

Проаналізовано лікувальну тактику, показання до оперативного лікування, хірургічну техніку і результати
лікування хворих з грижами поперекових дисків. Показано високу ефективність операції мікродискектомії.
Водночас зазначено, що мікродискектомія є високотехнологічною процедурою. Для досягнення позитивних
результатів потрібно застосовувати мікрохірургічну техніку. Чітке уявлення про анатомічні співвідношення між�
хребцевих дисків, корінців і задніх кісткових структур, а також про варіанти розташування гриж міжхребцевих
дисків і оптимальні кісткові резекції дають змогу мінімізувати доступ, зменшити тракцію і операційну травматиза�
цію нервових структур, що сприяє ефективній реабілітації хворих у післяопераційний період.

Ключові слова: грижі дисків, мікродискектомія.

E.I. SLYNKO, A.H. HONDA

Microdiskectomy at a lumbar level: 
indications, technique, results

The medical tactics, specification of indications to operative treatment, the results of surgical tactics and an
estimation of results of treatment at patients with hernias of lumbar disks has been analyzed. Microdiskectomy is an
effective measure but hi�tech procedure. Microsurgical technique instruments  be used.  It is necessary to have precise
representations about anatomic peculiarities of disks herniations, nerve roots, and spine. Оptimum bone resections
allow minimizing access and reducing traction of nervous structures that provides effective rehabilitation of patients
during the postoperative period.

Key words: disks herniation, microdiskectomy.
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ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

Стратегия лечения болезни Паркинсона (БП) оп%
ределяется современными представлениями о

патогенезе заболевания, биохимических и нейро%
физиологических нарушениях, лежащих в его осно%
ве [1—3]. Ключевыми направлениями стратегии
лечения являются замедление темпа прогресса
заболевания посредством защиты сохранившихся
дофаминсинтезирующих нейронов нейропротекто%
рами и антиоксидантами, активация восстанови%
тельных процессов в дофаминэргических (ДА) ней%
ронах путем улучшения их трофического обеспе%
чения, активация дофаминовой трансмиссии на
рецепторном уровне, коррекция реаптейка и ката%
болизма дофамина, восполнение дефицита дофа%

мина его прекурсорами (заместительная терапия
леводопасодержащими препаратами) [1, 2, 12].

В последние годы всё чаще в качестве препара%
тов выбора для патогенетического лечения БП при%
меняют агонисты ДА%рецепторов (ДАР). Это позво%
ляет на ранней стадии БП уменьшить выраженность
тремора покоя, ригидности и акинезии, получить те%
рапевтический эффект, сопоставимый с действием
леводопы, а также отсрочить назначение препара%
тов леводопы во избежание развития моторных
флюктуаций и лекарственных дискинезий [5, 13].

Агонисты дофаминовых рецепторов (АДР) спо%
собны непосредственно стимулировать ДАР на
стриарных нейронах (в том числе и постсинапти%
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Н.В. КАРАСЕВИЧ 1

1 ГУ «Институт геронтологии АМН Украины», Киев
2 Национальная медицинская академия

последипломного образования им. П.Л. Шупика, Киев

Карабань Ірина Миколаївна, д. мед. н., проф., зав. відділення
04114, м. Київ, вул. Вишгородська, 67. Тел (044) 431%05%49

Агонисты дофаминовых рецепторов
(Мирапекс) в комплексной
патогенетической терапии 
болезни Паркинсона

Цель — оценить эффективность курсового применения прамипексола (Мирапекса) у больных с бо�
лезнью Паркинсона на разных стадиях клинического течения заболевания.

Материалы и методы. Обследовано 46 пациентов с болезнью Паркинсона в возрасте 49—74 лет со ста�
дией болезни 1,5—3,0 (по Хен�Яру). Среднесуточная доза Мирапекса составляла 1,0—2,5 мг/сут. Исследовали
двигательную активность по шкалам UPDRS, применяли шкалу MMSE, тест Лурии, шкалу Спилбергера, шкалу
депрессии Бека. Состояние свободнорадикального окисления оценивали с помощью показателей перекис�
ного окисления липидов (малоновый диальдегид, каталаза, супероксиддисмутаза, антиоксидантный фактор).

Результаты. Показана высокая эффективность препарата как при монотерапии на начальных стадиях за�
болевания, так и в комплексной патогенетической терапии на фоне стабильного использования леводопасо�
держащих препаратов. Установлено положительное влияние Мирапекса на основные клинические симптомы
болезни Паркинсона, в особенности на тремор, мнестические функции и депрессию. Достоверная динамика
показателей свободнорадикального окисления на фоне лечения свидетельствует об антиоксидантном дей�
ствии препарата.

Выводы. Влияние Мирапекса на выраженность леводопавызванных флюктуаций и дискинезий является
клиническим подтверждением топического действия препарата на Д1�опосредованный нейромедиаторный
путь, и как следствие, уменьшения при лечении Мирапексом дисбаланса между активностью прямого и кос�
венного двигательных путей.

Ключевые слова: болезнь Паркинсона, прамипексол (Мирапекс).
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ческие), в обход дегенерирующих нигростриарных
клеток, имитируя действие эндогенного медиатора
[7, 14]. АДР подразделяют на два класса — эрголи%
новые (бромокриптин, перголид, лизурид, каберго%
лин) и неэрголиновые (прамипексол, пирибедил,
ропинерол, апоморфин). Достоинством неэрголи%
новых АДР является узкий спектр побочных эф%
фектов, не включающий вазоспазм, эритроме%
лалгию, плевропульмональный и забрюшинный
фиброз. Эффект АДР зависит от типа ДАР, с которы%
ми они взаимодействуют. Традиционно выделяют
два основных подтипа ДАР — Д1 (подгруппы Д1 и
Д5) и Д2 (подгруппы Д2, Д3 и Д4). Рецепторы подтипа
Д2 локализуются на холинергических и ГАМК%эрги%
ческих нейронах стриатума и ДА%нейронах черной
субстанции; рецепторы подтипа Д1 — на стриар%
ных нейронах, проецирующихся на ретикулярную
часть черной субстанции. Противопаркинсоничес%
кий эффект связан со стимуляцией Д2%рецепторов.
ДА%нейроны имеют пресинаптические ауторецеп%
торы, влияющие на активность нейрона, синтез и
высвобождение дофамина. Роль ауторецепторов
выполняют рецепторы Д2 и Д3. Предполагается, что
именно с их активацией связан нейропротектор%
ный эффект АДР [8], поэтому АДР рассматривают в
качестве препаратов выбора у больных ранней
стадией БП. Это нашло отражение в последнем из%
дании рекомендаций по лечению БП Амери%
канской академии неврологии, согласно которым
применение АДР рекомендуется в качестве моно%
терапии, в том числе начальной стадии заболева%
ния [9]. Это особенно актуально при раннем нача%
ле заболевания — в возрасте до 50 лет, когда
флюктуации развиваются особенно быстро.

На развернутой стадии БП, когда для поддер%
жания оптимального функционального состояния
больного возникает необходимость назначения
препаратов леводопы, прием АДР позволяет огра%
ничиться минимальной дозой леводопы, что так%
же может способствовать предупреждению флюк%
туаций.

Полагают, что к особенностям действия АДР от%
носятся их довольно высокая антитреморная ак%
тивность, благоприятное влияние на когнитивные
функции, способность уменьшать выраженность
депрессии, что существенно улучшает качество
жизни больных [13].

В настоящее время синтезированы новые
представители АДР, имеющие высокое сродство к
определенным классам рецепторов и оказыва%
ющие более селективное действие на конкретные
клинические проявления паркинсонизма. Это дает
основания для оптимизма относительно дальней%
ших перспектив дифференцированного использо%
вания АДР при различных формах БП и особенно
при дебюте заболевания в молодом и среднем
возрасте.

К селективным агонистам ДАР неэрголинового
типа относится препарат Мирапекс (прамипексол),

преимущественно действующий на Д3 подтип Д2%ре%
цепторов. Особенностью Мирапекса является бо%
лее эффективная стимуляция ДАР, которая по силе
приближается к таковой дофамина. Мирапекс в
меньшей степени стимулирует недофаминовые ре%
цепторы (например, адренорецепторы, серотони%
новые, мускариновые), поэтому реже вызывает пе%
риферические вегетативные побочные явления
(желудочно%кишечные или сердечно%сосудистые) и
лучше переносится больными. В дозе до 4,5 мг/сут
препарат более эффективен, чем бромокриптин в
дозе 30 мг/сут [4]. Показано также, что назначение
Мирапекса на начальных стадиях БП позволяет
вдвое снизить частоту развития двигательных до%
фаминэргических осложнений.

Препарат Мирапекс (прамипексол) входит в пере%
чень препаратов для государственной закупки и со%
гласно приказу № 86 МОЗ Украины от 27.02.06 пре%
доставляется больным болезнью Паркинсона для па%
тогенетической терапии заболевания бесплатно.

Во многоцентровых открытых и контролируемых
исследованиях показано, что более чем у полови%
ны больных с начальной стадией БП Мирапекс,
назначенный в виде монотерапии в дозе 1,5—
4,5 мг/сут достоверно уменьшал симптомы пар%
кинсонизма и обеспечивал достаточную социаль%
ную адаптацию. Монотерапия Мирапексом может
быть успешной в течение нескольких лет [10, 11].

Добавление Мирапекса к леводопасодержа%
щим препаратам позволяет снизить ее дозу в
среднем на 30 %, уменьшает продолжительность
периода «выключения», но у отдельных больных
может усиливать дискинезии [6].

ЦЦеелльь  ииссссллееддоовваанниияя — оценить эффективность
курсового применения прамипексола (Мирапекса)
у пациентов с болезнью Паркинсона на разных
стадиях клинического течения заболевания.

Материалы и методы

Обследовано 46 больных БП в возрасте от 49
до 74 лет (средний возраст — (61,5 ± 1,6) года) со
стадией заболевания (по Хен%Яру) 1,5—3,0. Дли%
тельность болезни составила (5,02 ± 1,2) года.
Курсовое лечение Мирапексом было проведено в
условиях стационара Центра паркинсонизма Ин%
ститута геронтологии АМН Украины и кафедры нев%
рологии № 1 НМАПО им. П.Л. Шупика в индивиду%
альном режиме дозирования препарата, при усло%
вии постепенного титрования разовой и суточной
дозы препарата. Среднесуточная доза Мирапекса
составляла 1,0—2,5 мг/сут. Индивидуальная су%
точная доза леводопы у больных, получавших Ми%
рапекс на фоне комплексной терапии, — 250—
500 мг. Базовая терапия оставалась неизменной
в течение 1 месяца до начала исследования и на
протяжении всего курса приема Мирапекса.

Для объективного исследования степени выра%
женности основных клинических проявлений БП
использовали унифицированную рейтинговую
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шкалу оценки тяжести болезни Паркинсона —
UPDRS (Fahn, Elton, 1987). До и после лечения оце%
нивали мнестические функции с помощью I разде%
ла UPDRS (нарушения мышления, настроения),
шкалы MMSE, теста запоминания 10 слов (по
А.Р. Лурии). Психоэмоциональное состояние опре%
деляли с помощью шкалы Спилбергера, которая
позволяла анализировать личностную и ситуаци%
онную тревожность. Уровень депрессии оцени%
вали при помощи шкалы Бэка. Определяли мотор%
ный темп (мс) и время простой сенсомоторной ре%
акции (мс). Состояние свободнорадикального
окисления определяли с помощью оценки процес%
са перекисного окисления липидов по уровню в
сыворотке крови продуктов, реагирующих с 2%тио%
барбитуровой кислотой (малоновый диальдегид
(МДА)), активности каталазы (КАТ), супероксиддис%
мутазы (СОД) и антиоксидантного фактора (АОФ).

Результаты и обсуждение

У 18 больных монотерапия Мирапексом в дозе
0,75—1,0 мг/сут способствовала снижению
оценки тяжести заболевания по II разделу UPDRS
(повседневная активность) на 24 %, а по III разделу
(двигательная активность) — на 37 %. При этом хо%
роший эффект отметили 58 % больных, умерен%
ный — 29 %, отсутствие эффекта — 13 %. У 28
больных БП, получавших Мирапекс на фоне ста%
бильной дозы леводопасодержащих препаратов,
установлено снижение оценки по II разделу UPDRS

на 34 %, а по III разделу — на 26 %. При этом хоро%
ший эффект отмечен у 48 % больных, умеренный —
у 36 %, отсутствие эффекта — у 16 %. Мирапекс в
большей степени влиял на выраженность гипоки%
незии и ригидности и особенно — на тремор. Эф%
фективность препарата не зависела от длитель%
ности заболевания и возраста больных. Улуч%
шение самочувствия наблюдали при достижении
дозы препарата 0,75—1,0 мг/сутки. У больных с
моторными флюктуациями и дискинезиями Мира%
пекс уменьшал продолжительность периода «вык%
лючения» и выраженность дискинезий в этот пе%
риод. У 16 % больных на фоне приема препарата
появлялись хореиформные дискинезии «тика до%
зы», которые нивелировались при снижении дозы
леводопасодержащего препарата. Установлено
позитивное влияние Мирапекса не только на дви%
гательные, но и на нейропсихологические и аф%
фективные нарушения, достоверное уменьшение
выраженности депрессивной симптоматики, оце%
ниваемой по шкале Бэка (табл. 1).

У больных, получавших Мирапекс на фоне ста%
бильной терапии леводопой, осложненной диски%
незиями и флюктуациями, назначение препарата
сопровождалось достоверным положительным
влиянием на двигательные нарушения, оценива%
емые по III разделу UPDRS, и выражалось в сниже%
нии суммарного моторного балла к концу 4%й неде%
ли лечения с 63,6 ± 6,1 до 55,8 ± 5,8 при p < 0,05
(табл. 2).

Т а б л и ц а  1
Эффективность курсового лечения Мирапексом у пациентов с БП

Т а б л и ц а  2
Динамика двигательных нарушений у больных БП при комбинированной терапии Мирапексом 
и препаратами леводопы, баллы

* р < 0,05 по сравнению с 1�й неделей.

Сдвиг показателя выше 15 % является достоверным при p < 0,01.

ППооккааззааттеелльь ДДоо  ллееччеенниияя ППооссллее  ллееччеенниияя ССддввиигг  ппооккааззааттеелляя,,  %%

Баллы по I разделу UPDRS 5,5 ± 0,8 3,3 ± 0,7 41,9 ± 6,5

Баллы по II разделу UPDRS 24,1 ± 1,8 19,7 ± 1,5 31,8 ± 5,2

Баллы по III разделу UPDRS 60,4 ± 4,5 52,9 ± 4,2 18,7 ± 3,4

Моторный темп, мс 761,8 ± 53,1 607,4 ± 57,4 23,8 ± 1,6

Время сенсорной реакции, мс 449,9 ± 30,9 400,9 ± 27,9 24,2 ± 4,2

Оценка по шкале депрессии Бэка, баллы 21,0 ± 1,7 14,8 ± 1,4 30,0 ± 3,7

Оценка по шкале MMSE, баллы 26,5 ± 0,35 28,7 ± 0,33 11,2 ± 2,4

Тест Лурии, количество слов 34,5 ± 1,25 37,2 ± 1,08 16,3 ± 1,8

Шкала тревожности Спилбергера, отн. ед.:
личностная тревожность
ситуационная тревожность 

50,5 ± 1,47
45,5 ± 1,85

47,9 ± 1,48
40,5 ± 1,80

10,4 ± 0,9
14,2 ± 1,6

ШШккааллаа  
ВВррееммяя  ннааббллююддеенниияя,,  ннееддеелляя

11%%яя 22%%яя 33%%яя 44%%яя

UPDRS, раздел III 63,6 ± 6,1 62,7 ± 5,5 58,1 ± 5,3 55,8 ± 5,8*

Дискинезий Обезо 6,1 ± 0,7 6,0 ± 0,5 5,6 ± 0,4 4,3 ± 0,3*
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На фоне приема Мирапекса отмечено досто%
верное укорочение периода «выключения»
(p < 0,01), который протекал легче и был более
предсказуем (табл. 3).

Кроме того, у половины больных на фоне прие%
ма Мирапекса удалось уменьшить суточную дозу
леводопы с (731,6 ± 100,3) до (517,5 ± 95,6) мг/сут
(p < 0,05), что весьма важно для дальнейшего
прогноза терапии этой категории больных, пос%
кольку современная стратегия лечения БП предус%
матривает использование при заместительной те%
рапии минимальных эффективных доз леводопа%
содержащих препаратов.

Положительная динамика клинических симпто%
мов паркинсонизма под влиянием приема препа%
рата Мирапекс совпадала в 61,4 % наблюдений с
позитивными сдвигами показателей перекисного
окисления липидов. Так, у больных, получавших
монотерапию Мирапексом, отмечено достоверное
увеличение активности СОД и АОФ (табл. 4), свиде%
тельствующее об антиоксидантной, а следователь%
но, и о нейропротекторной активности препарата.

Выводы

Таким образом, исследование эффективности
применения неэрголинового агониста ДАР Мира%

пекса (прамипексола) у пациентов с болезнью Пар%
кинсона показало высокую эффективность препа%
рата как в качестве монотерапии при начальных
стадиях заболевания, так и в составе комплексной
патогенетической терапии на фоне стабильного
применения леводопасодержащих препаратов.

Показано позитивное влияние Мирапекса на
основные клинические симптомы БП, особенно на
тремор, мнестические функции и депрессию. Дос%
товерная положительная динамика показателей
свободнорадикального окисления на фоне лече%
ния свидетельствует об антиоксидантном действии
препарата.

Следует полагать, что влияние Мирапекса на
выраженность леводопавызванных флюктуаций и
дискинезий является клиническим подтверждени%
ем топического воздействия препарата на Д1%
опосредованный нейромедиаторный путь и, следо%
вательно, уменьшения при лечении Мирапексом
дисбаланса между активностью прямого и непря%
мого моторных путей. Кроме того, отмеченные
многими авторами антидепрессивный и тимолеп%
тический эффекты Мирапекса за счет стимуляции
Д3%рецепторов в лимбической системе, по%види%
мому, также вносят свой вклад в антидискинети%
ческий эффект препарата.
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Т а б л и ц а  4
Состояние показателей перекисного окисления липидов — антиоксидантной системы у больных БП 
под влиянием курсового лечения Мирапексом

Т а б л и ц а  3
Влияние Мирапекса на продолжительность периодов «включение — выключение» при БП, 
оцениваемых с помощью дневников пациентов

ППооккааззааттеелльь ДДоо  ллееччеенниияя
ППооссллее  ллееччеенниияя

22%%яя  ннееддеелляя 44%%яя  ннееддеелляя

Продолжительность периода «выключение», мин 476,5 ± 35,7 340,4 ± 33,4* 250,0 ± 36,3**

Продолжительность периода «включение», мин 493,4 ± 25,1 735,7 ± 19,9** 744,7 ± 21,1**

* p < 0,05, ** p < 0,01 по сравнению с показателями до лечения.

* p < 0,01 по сравнению с показателями до лечения.

ЭЭттаапп  ооббссллееддоовваанниияя ССООДД,,  ММЕЕ//ммгг  HHbb ККААТТ,,  ммккммоолльь//((ммиинн ·· ммгг)) ММДДАА,,  ннммоолльь//ммлл  ссыыввооррооттккии ААООФФ,,  уусслл..  еедд..

До лечения 2,33 ± 0,26 1096 ± 87,6 3,83 ± 0,40 850,7 ± 155,2

После лечения 3,81 ± 0,42* 1098 ± 93,7 3,91 ± 0,18 1077,0 ± 141,4*
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І.М. КАРАБАНЬ, Ю.І. ГОЛОВЧЕНКО, М.В. КАРАБАНЬ, 
Т.М. КАЛІЩУК�СЛОБОДІН, Н.В. КАРАСЕВИЧ

Агоністи дофамінових рецепторів (Мірапекс) 
у комплексній патогенетичній терапії хвороби Паркінсона

Мета — оцінити ефективність курсового застосування праміпексолу (Мірапексу) у хворих на хворобу
Паркінсона (ХП) на різних стадіях клінічного перебігу захворювання.

Матеріали і методи. Обстежено 46 хворих на ХП віком 49—74 роки зі стадією хвороби 1,5—3,0 (за Хен�
Яром). Середньодобова доза Мірапексу становила 1,0—2,5 мг/добу. Досліджували рухову активність за шка�
лами UPDRS, застосовували шкалу MMSE, тест Лурії, шкалу Спілбергера, шкалу депресії Бека. Стан вільнора�
дикального окиснення оцінювали за допомогою показників перекисного окиснення ліпідів (малоновий
діальдегід, каталаза, супероксиддисмутаза, антиоксидантний фактор).

Результати. Показано високу ефективність препарату як при монотерапії на початкових стадіях захворю�
вання, так і в комплексній патогенетичній терапії на тлі стабільного використання леводопавмісних препаратів.
Встановлено позитивний вплив Мірапексу на основні клінічні симптоми ХП, особливо на тремор, мнестичні фун�
кції та депресію. Достовірна динаміка показників вільнорадикального окиснення на тлі лікування свідчить про ан�
тиоксидантну дію препарату.

Висновки. Вплив Мірапексу на вираженість леводопазумовлених флуктуацій і дискінезій є клінічним під�
твердженням топічної дії препарату на Д1�опосередкований нейромедіаторний шлях, і як наслідок, зменшення
при лікуванні Мірапексом дисбалансу між активністю прямого та непрямого рухових шляхів.

Ключові слова: хвороба Паркінсона, праміпексол (Мірапекс).

I.N. KARABAN, Yu.I. GOLOVCHENKO, N.V. KARABAN, 
T.N. KALISHCHUK�SLOBODIN, N.V. KARASEVYCH

Agonists of dopaminergic receptors (Mirapex) 
in complex pathogenetic therapy of Parkinson's disease

Purpose – to evaluate the effectiveness of Pramipexol (Mirapex) course treatment of Parkinson's disease (PD) in
patients on different disease stages.

Methods and subjects. Forty�six PD patients, 1.5–3.0 scores, Hoehn� a. Yahr stage scale, at age range from 49 to
74 years were examined. Average daily dosage of Mirapex was 1.0–2.5 mg. Motor activity was assessed according to
the UPDRS scale. Luria's test, Spilberger's scale and Beck's depressivity scale were also used. The state of free radical
oxidation was determined by means of lipids (malonic aldehyde, catalase, superoxidodismutase, antioxidant factor)
peroxide oxidation.

Results. The drug Mirapex has turned out to be highly effective both in mono therapy at initial disease stages
and in complex pathogenetic therapy against the background of stable use of levodopa�containing drugs. It had a
positive effect on the main clinical PD symptoms, especially on tremor, mnestic function and depression. The statistic
dynamics against background of free radical oxidation indicates antioxidant action of the drug.

Conclusions. Effects of Mirapex on the pronouncement of levodopa�evoked fluctuations and dyskinesias evi�
dences the topic action of the drug on D1�mediated neurotransmitter pathway and, consequently, diminution of
imbalance between activities of direct and indirect motor pathways.

Key words: Parkinson's disease, pramipexol (Mirapex).
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Взаємна регуляція нервової, ендокринної та
імунної систем зумовлює надійність їхньої

спільної діяльності. Водночас вона створює ризик
розвитку дисрегуляторної патології, патогенез
якої первинно пов’язаний з нервовими, ендок%
ринними та/або імунними механізмами [2, 9]. Так,
підвищення рівня цитокінів і гормонів — складо%
вих запальної відповіді на некротизовану мозкову
тканину, яка супроводжує розвиток церебрально%
го інфаркту, призводить до змін в інших ланках і
показниках біологічної системи [7, 12]. Внаслідок
складного каскаду мікроциркуляторно%клітинних
реакцій порушується гематоенцефалічний бар'єр
(ГЕБ), що спричиняє проникнення специфічних
білків нервової тканини в кров та розвиток автоі%

мунних реакцій. Важливу роль у цьому процесі ві%
діграють механізми підтримки тимічної та позати%
мічної толерантності, властивості нейроантигенів,
взаємодія цитокінів, стан ГЕБ, розмір вогнища
ішемії, стан мозкового кровотоку, компенсаторні
можливості мікроциркуляторного русла тощо [3, 6,
7, 9].

Всі зазначені вище учасники післяішемічних за%
пально%нейроавтоімунних подій достатньою мірою
пов’язані між собою, тому їхні зміни можуть впли%
вати на стан ішемічної напівтіні, доформування ін%
фарктного вогнища.

ММееттаа  ррооббооттии — вивчити залежність між запаль%
но%нейроімунними процесами, мозковим кровото%
ком та наслідками інсульту в гострий період. 

Т.М. ЧЕРЕНЬКО

Національний медичний університет 
ім. О.О. Богомольця, Київ

Черенько Тетяна Макарівна, к. мед. н., доцент кафедри 
01601, м. Київ, бульв. Т. Шевченка, 13. Тел. (044) 249%78%24

Клініко�гемодинамічні 
та запально�нейроавтоімунні зв’язки 
при ішемічному інсульті

Мета — вивчити залежність між запально�нейроімунними процесами, мозковим кровотоком та наслідка�
ми ішемічного інсульту в гострий період.

Матеріали і методи. Обстежено 48 хворих віком 56—68 років (у середньому — (62 ± 3,4) року) в гострий
період ішемічного інсульту. Визначали вміст інтерлейкіну�6 (ІЛ�6), інтерлейкіну�4 (ІЛ�4), фактора некрозу пухлини α
(ФНП�α), С�реактивного протеїну (С�РП) та маркерів нейроавтосенсибілізації — нейронспецифічної енолази
(НСЕ), S�100 та антитіл (АТ) до них, а також лінійну швидкість мозкового кровотоку.

Результати. Найтісніші кореляційні зв’язки виявлено між рівнем С�РП, показників нейроавтосенсибілізації
(S�100, НСЕ, АТ до S�100, АТ до НСЕ) та неврологічним дефіцитом (0,81—0,71.) Найменші, але достовірні кореляції
зафіксовано між неврологічним дефіцитом і рівнем ФНП�α та показників нейроавтосенсибілізації (0,43—0,61).
Спад концентрацій ІЛ�6 і приріст лінійної швидкості мозкового кровотоку в аналізованих басейнах достовірно
обернено корелювали з балом неврологічного дефіциту на 21�у добу для всіх порівнюваних пар. Таку саму зако�
номірність відзначено для кореляції приросту концентрацій ІЛ�4, НСЕ, С�РП у 1�у добу, АТ до S�100 на 21�у добу
з лінійною швидкістю мозкового кровотоку в усіх басейнах.

Висновки. Виявлено зв’язок між збільшенням мозкового кровотоку та зменшенням запально�нейроавто�
імунних процесів, а також між цими показниками та наслідками інсульту; зменшення величини показника запа�
лення або нейроавтосенсибілізації та одночасне збільшення лінійної швидкості мозкового кровотоку свідчать
про поліпшення неврологічних функцій на 21�у добу.

Ключові слова: маркери запалення, нейроавтосенсибілізація, кореляційний зв’язок, мозковий кровотік,
тяжкість неврологічного дефіциту.
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Матеріали і методи

Під нашим спостереженням перебували хворі з
ішемічним інсультом, яких було госпіталізовано не
пізніше 12 год від початку захворювання. В дослід%
ження не включали пацієнтів з гострими запальни%
ми, автоімунними та онкологічними захворювання%
ми. Клінічний діагноз встановлювали с урахуванням
результатів загального та біохімічного аналізів кро%
ві, коагулограми, ЕКГ, офтальмологічного дослід%
ження, рентгеноскопії органів грудної клітки, люм%
бальної пункції, спіральної комп’ютерної (СКТ) або
магнітно%резонансної (МРТ) томографії, транскрані%
альної допплерографії (ТКД) та дуплексного скану%
вання сонних артерій в екстракраніальному відділі.

Визначали вміст маркерів: інтерлейкіну%6 
(ІЛ%6), інтерлейкіну%4 (ІЛ%4), фактора некрозу пух%
лини α (ФНП%α), С%реактивного протеїну (С%РП) та
показників нейроавтосенсибілізації: нейронспе%
цифічної енолази (НСЕ), S%100 та антитіл (АТ) до
них, а також лінійну швидкість мозкового кровото%
ку (ЛШМК).

Тяжкість ішемічного інсульту оцінювали за до%
помогою шкали NIHSS [10]. За розміром вогнища
ішемії поділяли на: великі (понад 30 мм у діаметрі),
середні (15—30 мм) та малі (менше 15 мм) [5].

Хворі отримували уніфіковану терапію із засто%
суванням антитромботичних препаратів при ате%
ротромботичному та лакунарному інфарктах мозку
і антикоагулянтну — при кардіоемболічному інфар%
кті (в тих випадках, коли за даними клінічного об%
стеження та нейровізуалізаційного дослідження не
визначали велике вогнище пошкодження).

Для визначення рівня С%РП, цитокінів, нейро%
специфічних білків та антитіл до них зразки цільної
крові центрифугували при 3000 g протягом 5 хв,
сироватку заморожували та зберігали за темпера%
тури –70 °С. Як контроль використовували сиро%
ватку крові здорових донорів (12 чоловіків та 13
жінок), віком (57 ± 8) років. Концентрацію С%РП
визначали в першу добу після розвитку інсульту ме%
тодом кількісного імуноферментного аналізу з ви%
користанням тест%системи фірми DAI (США), НСЕ —
за допомогою набору реактивів для кількісного
імуноферментного аналізу в сироватці крові люди%
ни «NSE EIA 'DIAplus'» виробництва концерну
Ф. Хоффман%Ля Рош і К (Базель, Швейцарія), кон%
центрацію S%100 у сироватці крові — за допомо%
гою набору реактивів для кількісного імунофер%
ментного аналізу CanAg S%100 EIA «CanAg Diagno%
stics AB» (Гетеберг, Швеція), рівні ІЛ%6, ФНП%α, ІЛ%4
визначали на 1%у та 7%у добу після розвитку інсуль%
ту методом кількісного імуноферментного аналізу
з використанням наборів тест%системи «Протеино%
вый контур» (Санкт%Петербург, Росія).  Оскільки по%
казники виражаються не тільки числовими вели%
чинами, що відрізняються на порядок, а й у різних
шкалах, для уніфікації даних значення кожного з
показників ранжували від 1 до 100 рангів.

Статистичну обробку здійснювали з викорис%
танням програм статистичного аналізу SPSS 13 for
Windows. Кореляційний аналіз проводили з обчис%
ленням коефіцієнта кореляції Спірмена (r).

Результати та обговорення

Нами обстежено 48 хворих (27 чоловіків та
21 жінку) віком 56—68 років (у середньому
(62 ± 3,4) року) в гострий період ішемічного інсуль%
ту. Тяжкість неврологічного дефіциту становила
10—17 балів за шкалою NIHSS, середній бал нев%
рологічного дефіциту — 12,86 ± 0,35.

Виявлено підвищення вмісту цитокінів: ІЛ%6 — у
100 % хворих, ФНП%α — у 85,5 %. Рівень ІЛ%4 у
55,8 % пацієнтів підвищувався, а у 44,2 % — зни%
жувався. У 16 хворих виявлене велике вогнище
ішемії, у 14 — середнє та у 18 — мале. Об’єм вог%
нища коливався від 0,6 до 184 см3, у середньому
(22,5 ± 6,21) см3.

При аналізі взаємного впливу (за сумою ран%
гів) вмісту маркерів запалення (у 1%у добу) і нейро%
автосенсибілізації (на 3%ю добу) на середній бал
неврологічного дефіциту (на 21%y добу) було вияв%
лено, що найтісніші кореляції спостерігалися для
рівня С%РП та показників нейроавтосенсибілізації
(0,81—0,71). Виявлені кореляційні зв’язки між
неврологічним станом та рівнем С%РП і показників
нейроавтоімунізації при вогнищах інфаркту різно%
го розміру (рис. 1).

Водночас при великих вогнищах усі коефіцієнти
кореляції були значно більшими, ніж при вогнищах
малого розміру. Особливо тісний зв’язок з невро%
логічним станом на 21%у добу поєднання С%РП + АТ
до НСЕ спостерігається при великому вогнищі ура%
ження, яке супроводжується значними гострофа%
зово%запальними та нейроавтоімунними порушен%
нями, що погіршують репаративні процеси та від%
новлення неврологічних функцій. Не виявлено ко%
реляції між неврологічним станом та сумою рангів
С%РП + S%100 у разі дрібновогнищевого інфаркту.

Достовірні, але дещо менші коефіцієнти кореля%
ції, порівняно з такими для С%РП, характеризують

Рис. 1. Кореляційний зв’язок між вмістом С�РП 
та маркерів нейроавтосенсибілізації 
і неврологічним станом на 21�у добу 
при вогнищах інфаркту різного розміру

neuro 1_2008.qxd  13.03.2008  15:34  Page 38



УУ КК РР АА ЇЇ НН СС ЬЬ КК ИИ ЙЙ   НН ЕЕ ВВ РР ОО ЛЛ ОО ГГ ІІ ЧЧ НН ИИ ЙЙ   ЖЖ УУ РР НН АА ЛЛ ··     2 0 0 8 ,  №  1

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

3399

зв'язок між ІЛ%6 та показниками нейроавтосенси%
білізації: S%100 — 0,626;  НСЕ — 0,499; АТ до S%100 —
0,619; АТ до НСЕ — 0,675 (всі р = 0,001).

Кореляційний аналіз зв’язків з неврологічним
станом на 21%у добу поєднання ІЛ%6 з нейроав%
тоімунними показниками засвідчив, як і аналіз по%
передніх сполучень, що запально%нейроімунні про%
цеси спостерігаються при різних за розміром вог%
нищах та характеризуються майже однаковими ко%
реляційними коефіцієнтами для всіх порівнюваних
пар (рис. 2).

У разі великих вогнищ коефіцієнти кореляції
становили 0,45—0,78 (р < 0,01), у разі дрібних —
0,47—0,71 (р < 0,05). Виняток становив зв’язок
між неврологічним станом на 21%у добу та рівнем
ІЛ%6 і АТ до S%100 — r = 0,228 (р = 0,071).

Найменші, але достовірні кореляції відзначено
між неврологічним станом та рівнем ФНП%α і по%
казників нейроавтосенсибілізації — 0,43—0,61,
зв'язок між неврологічним станом та рівнем ФНП%α
і АТ до S%100 оцінювали найменшим коефіцієнтом
кореляції. У хворих з великим вогнищем інфаркту
коефіцієнти кореляції становили 0,386—0,723 і
були статистично достовірними. Для хворих з дріб%
ними вогнищами інфаркту не виявлено кореляції
між неврологічним станом та рівнем ФНП%α і НСЕ,
а також АТ до НСЕ — відповідно r = 0,208 (р =
0,102) та r = 0,189 (р = 0,087).

Кореляція між неврологічним дефіцитом на 
21%у добу та рівнем ФНП%α і S%100, а також ФНП%α
та АТ до S%100 не залежала істотно від розміру вог%
нища. Отримані результати можуть свідчити про су%
перечливу роль ФНП%α у процесах післяішемічного
запалення.

Для визначення зв’язку між запально%нейроав%
тоімунними порушеннями та станом мозкового кро%
вотоку було досліджено максимальну ЛШМК у 1%у
та на 7%у добу ішемічного інсульту. При вивченні клі%
ніко%гемодинамічних та запально%нейроавтоімун%
них зв’язків ми використовували не абсолютний
показник швидкості кровотоку, а показник прирос%
ту ЛШМК на 7%у добу. Висновки робили на підставі

виявленої тенденції до збільшення ЛШМК у мозко%
вих судинах на 13—18 % на 7—21%у добу (після по%
переднього її зниження на 58—60 % у сонних та
хребетних артеріях на 1%у добу після інсульту) [1, 2].

Досліджуючи взаємозв’язок між неврологіч%
ним станом та вмістом С%РП, АТ до НСЕ, АТ до 
S%100 або між динамікою деяких показників запа%
лення та нейросенсибілізації (зокрема, між зни%
женням з 1%ї до 7%ї доби рівня ІЛ%6, ФНП%α або між
збільшенням вмісту ІЛ%4), динамікою ЛШМК у різ%
них судинних басейнах та наслідками інсульту на
21%у добу, ми досліджували парну кореляцію між
показниками кровотоку і запально%нейроавтоі%
мунної відповіді та неврологічним станом на 21%у
добу (сумою рангів). При визначенні рангів кон%
центрацій С%РП, АТ до НСЕ, АТ до S%100 меншій кон%
центрації надавали більший ранг (оскільки спря%
мованість їх кореляції з неврологічним дефіцитом
на 21%у добу є протилежною такій порівняно зі
збільшенням швидкості кровотоку). Зниження кон%
центрацій ІЛ%6 і приріст ЛШМК в аналізованих ба%
сейнах достовірно обернено корелювали з нев%
рологічним станом на 21%у добу для всіх порівню%
ваних пар. Таку саму закономірність спостерігали
для кореляції приросту концентрацій ІЛ%4, НСЕ (на
3%ю добу) і концентрації С%РП (на 1%у добу), АТ до 
S%100 (на 21%у добу) з ЛШМК в усіх басейнах.

Не виявлено достовірних кореляційних зв’язків
між зниженням концентрацій ФНП%α і збільшенням
ЛШМК та неврологічним станом на 21%у добу для
всіх пар, і також між рівнем АТ до НСЕ та приростом
ЛШМК і неврологічним станом на 21%у добу.

Найбільші кореляційні коефіцієнти відзначено
для С%РП (0,62—0,74), найменші — для ІЛ%4
(0,48—0,50). Судинні басейни майже не відрізня%
лися за амплітудою коефіцієнтів кореляції.

Наведені дані свідчать, що зменшення вираже%
ності локальних запальних та нейроавтоімунних
процесів пов’язано з поліпшенням мозкового кро%
вотоку на 7%у добу. Можна припустити, що зменшен%
ня вмісту прозапальних цитокінів, насамперед ІЛ%6,
спричиняє зменшення адгезії лейкоцитів, а отже
мікроваскулярної обструкції. Останнє позитивно
позначається на стані церебральної перфузії. По%
ліпшення кровотоку може бути зумовлено змен%
шенням рівня гострофазових реактантів, насампе%
ред С%РП, враховуючи, що протеїн гострої фази за%
палення, за даними експериментальних дослід%
жень [8], бере беспосередню участь у судинному
пошкодженні. Крім того, зменшення вмісту С%РП по%
зитивно позначається на коагуляції, яка підвищу%
ється за умови надмірних рівнів С%РП через експре%
сію тканинного фактора [13].

Ще один механізм цитокінового впливу — під%
вищення вмісту іNOS в інфільтруючих нейтрофілах,
що зумовлює продукцію токсичних концентрацій
NO і, таким чином, посилює церебральну ішемію
[14]. Зменшення вираженості місцевого запален%
ня сприяє (опосередковано через цитокіни) галь%

Рис. 2. Кореляційний зв'язок між вмістом ІЛ�6 
і маркерів нейроавтосенсибілізації 
та неврологічним станом на 21�у добу 
при різних за розміром вогнищах інфаркту 
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муванню цього механізму та поліпшенню кровото%
ку в зоні ішемічної напівтіні.

Синергізм дії зазначених чинників наведено на
рис. 3. На всіх діаграмах простежується однакова тен%
денція: збільшення приросту ЛШМК і одночасного
збільшення показника, відкладеного по осі «Х»
асоціюється зі зниженням балу неврологічного дефі%
циту на 21%у добу. І, навпаки, одночасне зменшення
приросту ЛШМК і величини показника запально%ней%
роавтоімунної відповіді супроводжується зростанням
тяжкості неврологічних розладів на 21%у добу.

Висновки

Встановлено кореляційний зв'язок між тяжкіс%
тю неврологічного дефіциту на 21%у добу ішемічно%
го інсульту та рівнем запально%нейроавтоімунних

порушень: кореляційні зв’язки між рівнем С%РП і
маркерів нейроавтосенсибілізації та неврологіч%
ним станом існують при різних розмірах вогнища
інфаркту, водночас при великих вогнищах всі кое%
фіцієнти кореляції значно переважають такі при
дрібних. Кореляційні зв’язки між неврологічним
станом на 21%у добу та рівнем ІЛ%6 і нейроавтоімун%
них показників не залежать від розміру вогнища.

Виявлено зв’язок між збільшенням швидкості
мозкового кровотоку та зменшенням запально%
нейроавтоімунних процесів, а також між цими по%
казниками та наслідками інсульту. Зменшення по%
казника запалення або нейроавтосенсибілізації
та одночасне збільшення лінійної швидкості моз%
кового кровотоку супроводжується поліпшенням
неврологічних функцій на 21%у добу після інсульту.

Рис. 3. Тривимірні діаграми розсіяння. По осі «У» — бал неврологічного дефіциту, 
по осі «Z» — приріст швидкості кровотоку в басейні лівої каротидної артерії: 
по осі «Х» — спад ІЛ�6 (А), ІЛ�4, (Б) АТ до S�100 (В), АТ до НСЕ (Г), С�РП (Д), S�100 (Е)

АА ВВББ

ГГ ЕЕДД

Література

1. Верещагин Н.В. Гетерогенность инсульта: взгляд с позиций
клинициста/ Журн. неврол. и психиатрии им. Корсакова. Ин%
сульт (приложение).— 2003.— № 9.— С. 8—9.

2. Гусев Е.И., Скворцова В.И. Ишемия головного мозга.— М., Ме%
дицина, 2001.— 328 с.

3. Скворцова В.И., Шерстнев В.В., Грудень М.А. и др. Роль аутоим%
мунных механизмов в повреждающем действии ишемии //
Инсульт.— 2001.— № 1.— С. 46—52.

4. Скворцова В.И., Насонов Е.Л., Журавлева Е.Ю и др. Клинико%
иммунобиохимический мониторинг факторов локального вос%
паления в остром периоде полушарного ишемического инсуль%
та // Журн. неврол. и псих. им. Корсакова.— 1999.— № 5.—
С. 27—31.

5. Скворцова В.И., Гудкова, Иванова Г.Е. и др. Ассоциация Вam HI
RELP полиморфизма гена p53 c объемом инфаркта мозга у па%
циентов с с атеротромботическим ишемическим инсультом //
Журн. неврол. и психиатр. им. Корсакова.— 2003.— Вып. 8
(приложение).— С. 24—29.

neuro 1_2008.qxd  13.03.2008  15:34  Page 40



УУ КК РР АА ЇЇ НН СС ЬЬ КК ИИ ЙЙ   НН ЕЕ ВВ РР ОО ЛЛ ОО ГГ ІІ ЧЧ НН ИИ ЙЙ   ЖЖ УУ РР НН АА ЛЛ ··     2 0 0 8 ,  №  1

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

4411

Т.М. ЧЕРЕНЬКО

Клинико�гемодинамические и воспалительно�нейроаутоиммунные
связи при ишемическом инсульте

Цель — изучить зависимость между воспалительно�нейроаутоиммунными процессами, мозговым крово�
током и последствиями ишемического инсульта в острый период .

Материалы и методы. Обследовано 48 больных в возрасте 56—68 лет (в среднем — (62 ± 3,4) года) в
острый период ишемического инсульта. Определяли содержание интерлейкина�6 (ИЛ�6), интерлейкина�4
(ИЛ�4), фактора некроза опухоли α (ФНП�α), С�реактивного протеина (С�РП) и маркеров нейроаутосенсибили�
зации — нейронспецифической энолазы (НСЭ), S�100 и антител (АТ) к ним, а также линейную скорость мозго�
вого кровотока.

Результаты. Наиболее тесные корреляционные связи выявлено между уровнем С�РП, показателей ней�
роаутосенсибилизации (S�100, НСЭ, АТ к S�100, АТ к НСЭ) и неврологическим дефицитом (0,81—0,71.) Наимень�
шие, но достоверные корреляции зафиксированы между неврологическим дефицитом и уровнем ФНО�α и по�
казателей нейроаутосенсибилизации (0,43—0,61). Спад концентраций ИЛ�6 и прирост линейной скорости моз�
гового кровотока в анализируемых бассейнах достоверно отрицательно коррелировали с баллом неврологи�
ческого дефицита на 21�е сутки для всех сравниваемых пар. Такая же закономерность отмечена для
корреляции прироста концентраций ИЛ�4, НСЭ, С�РП в 1�е сутки, АТ к S�100 на 21�е сутки с линейной скоростью
мозгового кровотока во всех бассейнах.

Выводы. Выявлена связь между увеличением мозгового кровотока и уменьшением воспалительно�нейро�
аутоиммунных процессов, а также между этими показателями и исходами инсульта; уменьшение величины по�
казателя воспаления или нейроаутосенсибилизации и одновременное увеличение линейной скорости мозго�
вого кровотока свидетельствуют об улучшении неврологических функций на 21�е сутки.

Ключевые слова: маркеры воспаления, нейроаутосенсибилизация, корреляционная связь, линейная
скорость мозгового кровотока, тяжесть неврологического дефицита.

T.M. CHERENKO

Clinical�hemodynamic and inflammatory�neuroautoimmune 
connections in acute ischemic stroke

Purpose — to study dependence of inflammatory� neuroautoimmune processes, cerebral blood flow and con�
sequences of cerebral stroke in acute period.

Methods and subjects. Examination of 48 patients aged 56–68 years (average 62 ± 3.4 years) in acute period of
ischemic stroke was carried out. The content of ІL�6, TNF�α, ІL�4, C�reactive protein (CRP) and markers of neuroau�
tosensibilisation and linear speed of cerebral blood flow (LSCBF) were determined.

Results. The strongest correlations of all inflammatory markers were found for CRP and neuroautosensibilisation
indexes: NSE, S�100В, and their antibody, (r = 0.81–0.71). The least correlations were found between TNF�α, and neu�
roautosensibilisation indexes (r = 0.43–0.61). Decreasing of concentration of IL�6 and increasing of LSCBF in examined
vessels areas were inversely correlated with neurological deficit on the 21�st day for all compared pairs. The same reg�
ularity was notified in increasing of concentration ІL�4, decreasing NSE, CRP, anti�S�100 antibody and increasing of
LSCBF in all blood areas.

Conclusions. The connection between increasing of cerebral blood flow and decreasing inflammatory� neu�
roautosensibilisation processes has been found. Also it was detected between other indexes and stroke outcome:
decreasing of inflammatory marker or neuroautosensibilisation processes and synchronous increasing of LSCBF.That
testifies the improvement of neurological functions on 21�st day.

Key words: inflammatory markers, neuroautosensibilisation, correlations, cerebral blood flow, neurological
deficit.
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Мозговой инсульт (МИ) занимает третье место
среди причин смерти в мире и является одной

из ведущих причин ограничения жизнедеятельнос%
ти [8]. Совершенствование организации медицин%
ской помощи больным с инсультом, а также мероп%
риятия по первичной и вторичной профилактике
требуют достоверных эпидемиологических данных.

Исследования с помощью регистра с соблюде%
нием установленных международных критериев
[4, 5, 14] позволяют получить расширенный объем
достоверных данных о заболеваемости, смертнос%
ти и факторах риска МИ, на основе которых орга%

низаторы здравоохранения и профильные специа%
листы могут реально оценить экономические зат%
раты, связанные с инсультом и принять меры по
совершенствованию медицинской помощи боль%
ным с цереброваскулярной патологией и проведе%
нию профилактических мероприятий.

ЦЦеелльь  ррааббооттыы — разработать метод популяцион%
ного регистра инсульта и применить его в условиях
Республики Беларусь.

Нами проведен анализ терминологического ап%
парата, опыта применения регистра в разных стра%
нах, имеющихся публикаций методологического
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Первый опыт проведения 
популяционного регистра инсульта 
в Республике Беларусь

Цель — разработка метода составления популяционного регистра инсульта и применение его в услови�
ях Республики Беларусь.

Материалы и методы. Проведен анализ терминологического аппарата, опыта применения регистра в
разных странах, имеющихся публикаций методологического характера. Установлены минимальный и допол�
нительный перечни регистрируемых данных (показателей), а также определены критерии регистрации. Раз�
работан алгоритм выявления случаев мозгового инсульта (МИ). Определена методика статистической обра�
ботки материала, расчета эпидемиологических показателей и представления данных. На основе разрабо�
танного метода в течение 2001 г. в г. Гродно (население 307 122 человек) проведено исследование эпидемио�
логии инсульта.

Результаты. За период исследования зарегистрировано 907 случаев МИ, средний возраст больных сос�
тавил (65,9 ± 10,9) года, летальность — 30,4 %. Заболеваемость МИ составила 295,3 случая на 100 000 жителей в
год (95 % доверительные интервалы (ДИ) 276,1—314,5). Смертность от всех случаев МИ — 89,9 на 100 000 жите�
лей в год (ДИ 79,3—100,5). Заболеваемость первым МИ — 220,1 (ДИ 203,5—236,7). Стандартизированная по воз�
расту (к европейскому населению) заболеваемость первым МИ — 299,7 (ДИ 280,3—319,1).

Выводы. Разработан метод составления популяционного регистра мозгового инсульта, который соответ�
ствует международным критериям эпидемиологического исследования и может быть использован в условиях
существующей системы оказания медицинской помощи в Республике Беларусь. Метод позволяет получить
расширенный объем стандартных достоверных данных о заболеваемости, смертности и летальности от ин�
сульта, распространенности факторов риска, что делает возможным принятие адекватных мер по совершен�
ствованию медицинской помощи больным с цереброваскулярной патологией и проведению профилактичес�
ких мероприятий. Полученные данные сопоставимы с эпидемиологическими показателями других стран и ре�
гионов.

Ключевые слова: инсульт, популяционный регистр, эпидемиология.
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характера [1, 2, 5, 10, 12, 15]. В результате уста%
новлены минимальный и дополнительный перечни
регистрируемых данных (показателей), а также оп%
ределены критерии регистрации. Разработан алго%
ритм выявления случаев МИ. Определена методи%
ка статистической обработки материала, расчета
эпидемиологических показателей и представле%
ния данных. Выделен объем мероприятий по орга%
низационному обеспечению проведения популя%
ционного регистра инсульта.

Перечень регистрируемых данных 
и критерии регистрации

Основными эпидемиологическими характерис%
тиками инсульта являются заболеваемость, смер%
тность и летальность. Заболеваемость (частота но%
вых случаев инсульта, incidence) — количество
впервые зарегистрированных случаев МИ (первых
и повторных) в исследуемой популяции за 12 меся%
цев в пересчете на 100 000 жителей. Стандартизи%
рованная (по возрасту и полу) заболеваемость —
показатель частоты инсульта, рассчитанный на
стандартное население [7, 9]. Смертность (частота
случаев смертельного инсульта, mortality) — коли%
чество зарегистрированных случаев смертельного
МИ (первого и повторного) в исследуемой популя%
ции за 12 месяцев в пересчете на 100 000 жите%
лей. Стандартизированная (по возрасту и полу)
смертность — показатель частоты смертельного
МИ, рассчитанный на стандартное население. Ле%
тальность (case fatality) — удельный вес (в процен%
тах) случаев смертельного МИ относительно всех
зарегистрированных новых случаев МИ. Изуча%
емая популяция должна насчитывать не менее
100 000 человек, проживающих в определенном
территориально%административном образовании
(крупный район, город).

Первым (первичным) является МИ, перенесен%
ный впервые в жизни (first%ever stroke). Повторным
(recurrent stroke) — МИ, произошедший спустя 28
дней от начала первого инсульта. Если временной
промежуток меньше, то новое нарушение мозго%
вого кровообращения рассматривается как про%
должение первого случая и не регистрируется как
повторный инсульт. Инсульт считается смертель%
ным, если пациент с МИ умер в течение 28 дней от
начала заболевания.

Для получения основных эпидемиологических
показателей необходимо регистрировать паспор%
тные данные пациента (фамилия, имя, отчество,
пол, возраст, адрес (прописка), домашний телефон),
дату начала заболевания, смертельный или несмер%
тельный исход, дату смерти (при смертельном исхо%
де), наличие инсульта в анамнезе. Данные вносят в
специальный бланк формы регистра. При проведе%
нии регистра также создается компьютерная база
данных на основе стандартной программы (Excel,
Access). Каждый зарегистрированный случай вно%
сят в базу данных под специальным номером.

Случай МИ регистрируют и вносят в базу дан%
ных, если он соответствует диагностическим кри%
териям инсульта и имеет место у постоянного жите%
ля исследуемого территориально%административ%
ного образования в возрасте 15 лет и старше. Ди%
агностические критерии МИ основаны на опреде%
лении ВОЗ: быстро развивающиеся клинические
признаки очагового (или общего) нарушения фун%
кции головного мозга, сохраняющиеся более 24 ч
или приводящие к смерти при отсутствии каких%ли%
бо причин, кроме причин сосудистого происхожде%
ния [2]. Транзиторные церебральные ишеми%
ческие атаки, а также нарушения мозгового кро%
вообращения при заболеваниях крови и новооб%
разованиях мозга не подлежат регистрации. Не
учитывают также случаи перенесенного инсульта,
выявленные при нейрорадиологическом исследо%
вании (рентгеновская компьютерная томография
(КТ), магнитно%резонансная томография (МРТ)), ес%
ли они не сопровождались клинической симптома%
тикой и не имело место обращение за медицин%
ской помощью. Если МИ возник у представителя
исследуемой популяции во время его пребывания
в другом регионе, случай вносят в регистр.

Как правило, данные популяционных регистров
МИ, публикуемые в научных статьях, содержат ряд
дополнительных показателей, позволяющих
оценить региональные особенности оказания ме%
дицинской помощи и точность диагностики МИ. К
ним относятся данные о проведении нейрорадио%
логического исследования, выполнении аутопсии
в случае смерти, а также о типе инсульта и месте
лечения пациента с МИ.

Выделяют пять типов инсульта согласно Между%
народной классификации болезней 10%го перес%
мотра (МКБ%10): субарахноидальное кровоизлия%
ние (коды МКБ%10 I60.0%I60.9); внутримозговое
кровоизлияние (I61.0%I61.9); субдуральное крово%
излияние (I62.0); инфаркт мозга (I63.0%I63.9); ин%
сульт, не уточненный как кровоизлияние, или ин%
фаркт (I64). Дифференциальную диагностику ти%
пов МИ проводят на основании клинических и ла%
бораторных данных (анализ цереброспинальной
жидкости), данных инструментального обследова%
ния (ультразвуковые методы, церебральная анги%
ография, КТ, МРТ), результатов аутопсии. При рас%
хождении клинического диагноза и данных вскры%
тия решение о регистрации случая основывается
на патологоанатомическом диагнозе.

Для анализа социально%экономического значе%
ния несмертельного МИ, степени ограничения жиз%
недеятельности вследствие инсульта необходимо
оценить функциональный дефицит до инсульта и по
завершении острого периода (28 дней). С этой целью
чаще всего используют модифицированную шкалу
Рэнкина [16], согласно которой 0 баллов означает
отсутствие функционального дефицита, а 5 бал%
лов — тяжелый функциональный дефицит (больной
нуждается в постороннем уходе). При этом оцени%

neuro 1_2008.qxd  13.03.2008  15:34  Page 43



ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

УУ КК РР АА ЇЇ НН СС ЬЬ КК ИИ ЙЙ   НН ЕЕ ВВ РР ОО ЛЛ ОО ГГ ІІ ЧЧ НН ИИ ЙЙ   ЖЖ УУ РР НН АА ЛЛ ··     2 0 0 8 ,  №  14444

вают совокупный функциональный дефицит (от всех
имеющихся патологических состояний).

Большое значение для организации профилак%
тических мероприятий имеет информация об ос%
новных факторах риска МИ. В перечень регистри%
руемых факторов риска (ФР) следует включать те из
них, информация о которых будет доступна в боль%
шинстве случаев инсульта. Регистрируют наличие
артериальной гипертензии (АГ), сахарного диабета,
гиперхолестеринемии, мерцательной аритмии, ин%
фаркта миокарда, курение в анамнезе. В эпидеми%
ологических исследованиях принято указывать чет%
кие критерии включения для каждого ФР.

АГ регистрируют в качестве ФР, если у больного
в медицинской документации (амбулаторная кар%
та, выписки из историй болезни) имеется ранее ус%
тановленный диагноз АГ (симптоматическая ги%
пертензия), или АГ впервые диагностирована пос%
ле поступления в стационар по поводу МИ соглас%
но критериям ВОЗ, Международного общества ги%
пертензии 1999 г. [17]. Сахарный диабет регистри%
руют как ФР при наличии диабета в анамнезе (по
медицинской документации) или если заболева%
ние впервые диагностировано после поступления
в стационар согласно критериям ВОЗ 1999 г. [3].
Гиперхолестеринемию регистрируют в качестве
ФР, если уровень общего холестерина плазмы сос%
тавляет 5,17 ммоль/л и выше в острый период МИ
[11]. Мерцательную аритмию регистрируют как ФР,
если в острый период инсульта хотя бы в одном от%
ведении ЭКГ имеются признаки постоянной или
пароксизмальной фибрилляции предсердий. Куре%
ние регистрируют как ФР, если пациент курил до
инсульта не менее одной сигареты в день. Перене%
сенный инфаркт миокарда регистрируют в качес%
тве ФР, если имеются соответствующие документи%
рованные анамнестические сведения, подтвер%
жденные данными ЭКГ.

При решении определенных исследовательских
задач и наличии соответствующих возможностей
регистрируют дополнительные ФР: наследствен%
ную отягощенность по инсульту, эмоционально%
психическое перенапряжение, потребление алко%
голя, ожирение, гипергомоцистеинемию и др.

Алгоритм выявления случаев инсульта

Для максимально полного выявления всех слу%
чаев МИ в исследуемой популяции необходимо ис%
пользовать принцип множественных перекрываю%
щихся источников информации. В Республике Бела%
русь к ним относятся: данные стационаров, полик%
линик, патологоанатомического бюро, бюро ЗАГС и
судебно%медицинской экспертизы, а также данные
станций скорой медицинской помощи и экспертных
комиссий. Необходимо исключить не только недоу%
чет, но и дублирование регистрации одного и того
же случая. Это достигается путем регулярных прове%
рок базы данных по паспортным данным (включая
адрес и телефон) и дате начала МИ.

Источниками информации о случаях инсульта в
стационаре являются журналы поступления и вы%
писки больных, медицинские карты стационарного
больного (истории болезни), отчетные формы
№ 14. В поликлиниках новые случаи МИ выявляют
по журналам вызовов на дом, выпискам (эпик%
ризам) из историй болезни стационаров, статисти%
ческим талонам (отчетным формам № 12), амбула%
торным картам и журналам регистрации выдачи
врачебных свидетельств о смерти. В случае смер%
тельного инсульта анализируют протоколы ау%
топсий и врачебные свидетельства о смерти. Необ%
ходимо осуществлять текущий регулярный (не реже
1 раза в неделю) контроль указанных источников
информации с помощью неврологов, участвующих
в работе по составлению регистра. Целесообразно
проводить отдельный учет случаев отказа регистра%
ции МИ с указанием причины (пациент прописан в
другом городе, патологоанатомический диагноз не
подтверждает наличие инсульта и др.).

Методика статистической обработки 
материала, расчета эпидемиологических 
показателей и представления данных

Для определения показателей заболеваемости
и смертности используют данные городских (ра%
йонных) отделов статистики об общей численности
и возрастно%половой структуре исследуемой попу%
ляции, основанные на результатах последней пе%
реписи (1999 г.). Среднегодовой показатель об%
щей заболеваемости (crude incidence) инсультом
рассчитывают как количество всех случаев остро%
го инсульта (первого и повторного, в том числе у
одних и тех же больных) за год на 100 000 жите%
лей. Данные о заболеваемости представляют так%
же в стандартных возрастных подгруппах (< 45,
45—54, 55—64, 65—74, 75—84, ≥ 85 лет) в виде
таблицы с указанием количества случаев в каж%
дой группе и численности данной подгруппы. Для
каждого показателя заболеваемости (а также
смертности) вычисляют 95 % доверительные ин%
тервалы (ДИ) на основе распределения Пуассона
[6]. Сравнение заболеваемости МИ в разных стра%
нах и регионах проводят по показателю стандарти%
зированной заболеваемости первым инсультом,
что позволяет исключить влияние различий в воз%
растном и половом составе сравниваемых популя%
ций, а также возможность гипердиагностики пов%
торного инсульта при усугублении неврологическо%
го дефицита на фоне декомпенсации соматическо%
го заболевания. Обычно используют прямой метод
стандартизации. При этом вычисляют уровень за%
болеваемости, характерный для стандартной попу%
ляции при данной частоте заболеваний в возрас%
тных группах [6]. За стандартную популяцию при%
нимают распределение по возрасту в процентах
суммарного населения региона, страны, континен%
та или земного шара в зависимости от задач ис%
следования.
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Среднегодовой показатель общей смертности
(crude mortality) от инсульта рассчитывают как ко%
личество всех случаев острого смертельного ин%
сульта (первого и повторного) за год на 100 000
жителей. Сравнение смертности от МИ в разных
странах и регионах проводят по показателю стан%
дартизированной смертности от первого инсуль%
та, который вычисляют аналогично показателю
стандартизированной заболеваемости. Точность
(достоверность) диагностики инсульта определя%
ется показателем удельного веса случаев, когда
диагноз подтвержден при нейрорадиологическом
исследовании или при аутопсии. Данный показа%
тель вычисляют путем отношения суммы случаев
МИ, диагностированных с помощью КТ/МРТ, и слу%
чаев смертельного МИ, диагностированных при
аутопсии без прижизненного нейрорадиологичес%
кого исследования к общему количеству зарегис%
трированных случаев МИ. Распространенность
ФР определяется отношением удельного веса слу%
чаев МИ с наличием ФР (по имеющимся критери%
ям) к количеству случаев МИ, при которых оцени%
вали данный ФР (необходимо указать количество
таких случаев). При обработке данных необходи%
мо использовать стандартные статистические
программы («Statistica for Windows», «SPSS for
Windows» и др.).

Организационное обеспечение проведения
популяционного регистра инсульта

Популяционно%эпидемиологическое исследо%
вание МИ осуществляет группа методически под%
готовленных специалистов (как правило, врачей%
неврологов). Количество участников исследова%
ния определяется размером изучаемой популяции
и количеством лечебно%профилактических учреж%
дений, оказывающих медицинскую помощь боль%
ным с инсультом в данном регионе. Каждый
участник составления регистра учитывает новые
случаи МИ, заполняет бланк формы регистра и пе%
редает его координатору исследования, который
контролирует правильность регистрации случаев,
присваивает случаю специальный номер и вносит
его в компьютерную базу данных. В процессе про%
ведения регистра требуется тесное взаимодей%
ствие с местными учреждениями здравоохране%
ния, поэтому работу по составлению регистра сле%
дует регламентировать соответствующим прика%
зом управления (отдела) здравоохранения адми%
нистративно%территориального образования.

На основе разработанного метода в течение
2001 г. в г. Гродно (население 307 122 человек)
проведено исследование эпидемиологии инсуль%
та. За период исследования зарегистрировано
907 случаев МИ у 889 человек (18 случаев были
повторными): 450 (49,6 %) случаев — у мужчин и
457 (50,4 %) — у женщин. Возраст больных МИ
составил 25—95 лет, в среднем (65,9 ± 10,9) года.
784 (86,4 %) больных с МИ лечились в стационар%

ных условиях, 108 (11,9 %) — получали амбулатор%
ное лечение, 15 (1,7 %) больных умерли от инсуль%
та до оказания медицинской помощи. 276 боль%
ных с МИ умерло в течение 28 дней от начала за%
болевания, летальность составила 30,4 %. Ау%
топсия была проведена у 161 (58,3 %) умерших.
Диагноз МИ был верифицирован при КТ/МРТ го%
ловы или патологоанатомически у 323 (36 %) боль%
ных.

В 719 (79,3 %) случаях был диагностирован ише%
мический инсульт (инфаркт мозга, I63), в
109 (12,0 %) — геморрагический инсульт (внутри%
мозговое кровоизлияние, I61), в 23 (2,5 %) — суба%
рахноидальное кровоизлияние (I60), в 1 (0,1 %) слу%
чае — нетравматическое субдуральное кровоизли%
яние (I62). В 55 (6,1 %) случаях характер инсульта не
был установлен (инсульт, не уточненный как крово%
излияние, или инфаркт, I64), что было характерно
для большинства амбулаторных больных.

Первичных МИ было 676 (74,5 %), повторных —
231 (25,5 %). Заболеваемость МИ (включая пер%
вичные и повторные МИ) составила 295,3 на
100 000 жителей в год (95 % ДИ 276,1—314,5).
Смертность от всех случаев МИ — 89,9 на 100 000
жителей в год (95 % ДИ 79,3—100,5). Заболевае%
мость первичным МИ — 220,1 (95 % ДИ 203,5—
236,7). Стандартизированная по возрасту (к евро%
пейскому населению) заболеваемость первичным
МИ — 299,7 (95 % ДИ 280,3—319,1).

Анализ распространенности ФР МИ показал,
что 768 (84,7 %) больных имели в анамнезе АГ;
634 (69,9 %) — заболевание сердца (ишеми%
ческая болезнь сердца, ревматизм, миокардит и
др.), при этом 220 (24,3 %) больных страдали мер%
цательной аритмией. 207 (22,8 %) пациентов в
прошлом перенесли инфаркт миокарда. У 166
(18,3 %) больных МИ развился на фоне сахарного
диабета, у 129 (14,2 %) — диагностирована гипер%
холестеринемия.

Выводы

Разработан метод составления популяционно%
го регистра мозгового инсульта, который соответ%
ствует международным критериям эпидемиологи%
ческого исследования и может быть использован
в условиях существующей системы оказания меди%
цинской помощи в Республике Беларусь.
Представленный метод позволяет получить расши%
ренный объем стандартных достоверных данных о
заболеваемости, смертности и летальности от ин%
сульта, распространенности факторов риска, что
делает возможным принятие адекватных мер по
совершенствованию медицинской помощи боль%
ным с цереброваскулярной патологией и проведе%
нию профилактических мероприятий. Полученные
данные можно сопоставлять с эпидемиологичес%
кими показателями других стран и регионов.

Уровни заболеваемости и смертности от МИ в
г. Гродно являются одними из наиболее высоких
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(среди опубликованных данных) и сопоставимы с
данными, полученными для г. Ужгорода [13]. При%
рост стандартизированного по возрасту показате%
ля заболеваемости первичным МИ обусловлен
высокой заболеваемостью лиц в возрасте 55—

74 лет. Частая (85 %) встречаемость АГ как устра%
нимого фактора риска и высокая частота (25 %)
повторных инсультов свидетельствуют о реальной
возможности снижения уровней заболеваемости
и смертности от МИ.
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С.О. ЛІХАЧОВ, С.Д. КУЛЕШ

Перший досвід проведення популяційного реєстру інсульту 
в Республіці Білорусь

Мета — розробка методу складання популяційного реєстру інсульту і застосування його в умовах Рес�
публіки Білорусь.

Матеріали і методи. Проведено аналіз термінологічного апарату, досвіду застосування реєстру в різних
країнах, наявних публікацій методологічного характеру. Встановлено мінімальний і додатковий переліки даних
(показників), що реєструються, а також визначено критерії реєстрації. Розроблено алгоритм виявлення випад�
ків мозкового інсульту (МІ). Визначено методику статистичної обробки матеріалу, розрахунку епідеміологічних
показників і представлення даних. На основі розробленого методу протягом 2001 р. у м. Гродно (населення
307 122 осіб) проведене дослідження епідеміології інсульту.

Результати. За період дослідження зареєстровано 907 випадків МІ, середній вік хворих становив
(65,9 ± 10,9) року, летальність — 30,4 %. Захворюваність на МІ становила 295,3 випадка на 100 000 жителів у рік
(95 % довірчі інтервали (ДІ) 276,1—314,5). Смертність від усіх випадків МІ — 89,9 на 100 000 жителів у рік (ДІ 79,3—100,5).
Захворюваність першим МІ — 220,1 (ДІ 203,5—236,7). Стандартизована за віком (до європейського населення)
захворюваність першим МІ — 299,7 (ДІ 280,3—319,1).

Висновки. Розроблено метод складання популяційного реєстру мозкового інсульту, що відповідає міжна�
родним критеріям епідеміологічного дослідження і може використовуватися в умовах існуючої системи надан�
ня медичної допомоги в Республіці Білорусь. Метод дозволяє одержати розширений обсяг стандартних досто�
вірних даних про захворюваність, смертність і летальність від інсульту, поширеність факторів ризику, що умож�
ливлює вживання адекватних заходів з удосконалення медичної допомоги хворим із цереброваскулярною па�
тологією і проведення профілактичних заходів. Отримані дані, порівнянні з епідеміологічними показниками інших
країн і регіонів.

Ключові слова: інсульт, популяційний реєстр, епідеміологія.
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S.А. LIHACHJOV, S.D. KULESH

First experience of the stroke population registry 
in the Republic of Belarus

Purpose – to design the methods of stroke population registry and its application in the Republic of Belarus.
Methods and subjects. The analysis of terminology, registry application experience in different countries, pub�

lication of methodological type has been carried out. The minimal and additional lists of data have been deter�
mined. The criteria of registration have been set. The algorithm of the stroke attacks determination has been devel�
oped. The methodic of material statistical processing, calculations of epidemiological indexes and data presenta�
tion have been found out. Due to this method the examination of the stroke epidemic was carried out in Grodno
(population 307,122) in 2001.

Results. During the period of the examination there were registered 907 cases of the stroke, the age of the
patients was 65.9 ± 10.9, there were 30.4 % of lethal outcomes. The stroke morbidity constituted 295,3 cases per 100,000
people per year (95 % confidence interval (CI) 276.1–314.5). The mortality was 89,9 per 100,000 people per year
(79.3–100.5). The morbidity of the first type of the stroke was 220.1 (CI 203.5–236.7). The standardized first type stroke
morbidity (to European population) according to the age is 299.7 (CI 280.3–319.1).

Conclusions. The method of the stroke population registry has been developed. This registry matches the inter�
national criteria of the epidemiologic examination. It can be applied in the present health care system in the Republic
of Belarus. The method allows to obtain the expanded value of standard data about morbidity, lethal outcomes from
the stroke, spread of the risk factors. These data allow to apply the effective measures and improve the clinical care to
patients with cerebral vascular pathology, to carry out the prevention. The obtained data are compared with epi�
demiologic data of other countries.

Key words: stroke, population registry, epidemiology.
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Современные данные о патофизиологии острой
церебральной недостаточности (ОЦН) различ%

ного генеза, в частности ишемического поврежде%
ния и травмы мозга, свидетельствуют о том, что па%
тогенетическое единство механизмов клеточного
повреждения в условиях мозгового инсульта или
травматической болезни головного мозга обуслов%
лено тканевой ишемией. В патогенезе любой ОЦН,
сопровождающейся аноксией, всегда присутствуют
изменения, укладывающиеся в идеологию «пенум%
бры» — «ишемической полутени» [1, 2, 7, 10].

Острая ишемия головного мозга является слож%
ным сочетанием патобиохимических процессов с

четкой временной последовательностью «включе%
ния» патофизиологических механизмов. В течение
первых 3 ч достигает максимума энергетический де%
фицит ткани мозга, в последующие 3 ч — глутамат%
ная «эксайтотоксичность», нарушение кальциевого
гомеостаза и лактатацидоз. «Отдаленные» послед%
ствия ишемии, которые начинают формироваться
уже в течение первых 3 ч, достигают пика через
12—36 ч (оксидантный стресс и локальное воспале%
ние) или на вторые%третьи сутки (апоптоз) [2, 4, 7].

При травматической болезни головного мозга
[6] интенсификация обменных процессов («пожар
обмена»), предположительно, продолжается до

УДК 616.831�005�036.11�08�039.35�059:615.27

В.И. ЧЕРНИЙ, Т.В. ОСТРОВАЯ, И.А. АНДРОНОВА

Донецкий национальный медицинский университет
им. М. Горького

Черній Володимир Ілліч, чл.%кор. АМН України, д. мед. н., проф.
83055, м. Донецьк, вул. Артема, 80%А, кв. 82

О целесообразности 
сочетанного применения нейропротекторов 
при острой церебральной недостаточности
различной этиологии

Цель — определение объективных критериев оценки эффективности применения нейропротекторов Ак�
товегина и Цераксона, целесообразности их сочетанного использования с помощью метода интегрального
количественного анализа электроэнцефалографических (ЭЭГ) паттернов и изучения реактивности мозга в от�
вет на применение препарата.

Материалы и методы. Проведены клинические, неврологические и ЭЭГ�исследования у 91 пациента в
возрасте 16—62 лет в течение 7 сут после мозгового инсульта и черепно�мозговой травмы. Исследования про�
водили до начала нейропротекторной терапии и через 30 мин после введения нейротропного препарата. С по�
мощью метода интегрального количественного анализа целостного ЭЭГ�паттерна определяли коэффициенты,
отражающие соотношения спектральных мощностей всех ЭЭГ�диапазонов. Реактивность мозга оценивали по
изменению абсолютной спектральной мощности и интегральных коэффициентов в ответ на введение нейро�
тропного препарата.

Результаты. На основании классификации типов реакций центральной нервной системы на фармаколо�
гическое воздействие у данной категории больных выявлено 11 подгрупп реакций, относящихся к трем основ�
ным типам, в ответ на фармакологическое воздействие нейротропных препаратов. Используя типы реактивнос�
ти, оценивали адекватность применяемых доз препаратов и/или необходимость их коррекции.

Выводы. Цераксон при острой церебральной недостаточности различного генеза необходимо исполь�
зовать под нейрофизиологическим контролем и дифференцированно. Целесообразно применять комбинацию
Цераксона с Актовегином, что способствует более эффективному восстановлению гомеостаза аноксически
деполяризованной клетки.

Ключевые слова: нейропротекция, Актовегин, Цераксон.
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трех суток. Это является причиной развития энер%
гетического дефицита в нервной ткани, клеточной
интоксикации и вторично обусловленных структур%
ных изменений, которые достигают максимума на
четвертые%шестые сутки от начала заболевания.
Таким образом, патогенетическая терапия должна
учитывать стадию патофизиологических процес%
сов в клетках головного мозга.

Практически для каждого этапа патобиохими%
ческого каскада, развивающегося при церебраль%
ной ишемии (согласно кальциевой гипотезе пов%
реждения нейронов [7, 10]), разработано нейро%
протекторное средство, эффективность которого
была показана в экспериментальных исследова%
ниях. Хотя существуют направления патогенети%
ческой нейропротекторной терапии ишемии го%
ловного мозга, клинические испытания потенци%
альных нейропротекторных веществ дали отрица%
тельные результаты или не оправдали надежд. Ме%
таанализ международных исследований нейро%
протекции, проведенный в США, выявил только
два нейропротектора — церебролизин и цитико%
лин — эффективность которых доказана [4].

Перспективным направлением в лечении ОЦН
является поиск эффективной комбинации лекар%
ственных средств, влияющих на разные этапы па%
тобиохимических процессов и стимулирующих вос%
становительные процессы в нервной ткани [2, 4, 7,
8]. Комбинирование лекарственных препаратов
обусловливает синергизм их действия, что позво%
ляет применять сравнительно низкие их дозы и
уменьшить побочные эффекты. В экономическом
аспекте комбинированное применение нейропро%
текторов позволяет существенно снизить стои%
мость лечения пациентов с ОЦН.

Сложность решения вопроса о сочетании тех
или иных нейротропных препаратов при лечении
ОЦН различной этиологии связана с отсутствием
данных об их эффективности с позиций доказа%
тельной медицины («evidence%based medicine») [4].

Учитывая огромное количество препаратов на
фармацевтическом рынке Украины, обладающих
нейропротекторными свойствами, и отсутствие
возможности проведения в нашей стране мульти%
центровых рандомизированных плацебо%контро%
лируемых исследований этих нейропротекторов,
необходим активный поиск доступных и информа%
тивных методов оценки эффективности сочетанно%
го применения нейротропных препаратов у паци%
ентов с ОЦН. Мы полагаем, что с этой целью может
применяться один из ведущих методов оценки
функции центральной нервной системы (ЦНС) —
количественная электроэнцефалография. С по%
мощью интегрального количественного анализа
ЭЭГ%паттерна [3, 5, 8] мы изучаем реактивность
ЦНС в ответ на применение нейропротектора кон%
кретному пациенту в динамике лечения [5].

Патогенетические механизмы ОЦН предусмат%
ривают применение первичной и вторичной ней%

ропротекции [2]. Первичная нейропротекция, нап%
равленная на прерывание быстрых реакций глута%
мат%кальциевого каскада, свободнорадикальных
механизмов, начинается с первых минут ишемии и
продолжается в течение трех дней. Вторичная
нейропротеция, направленная на блокаду провос%
палительных цитокинов, молекул клеточной адге%
зии, торможение прооксидантных ферментов, вос%
становление нейротрофики и прерывание апоп%
тоза, может быть начата через 6—12 ч после ин%
цидента и продолжается не менее 7 суток [2, 7].

Одним из высокоэффективных препаратов, спо%
собствующих активации церебральных и мультиор%
ганных реституционных механизмов, является Акто%
вегин [2, 4, 7]. Он оказывает выраженное антиги%
поксическое действие за счет активации антиокси%
дантной ферментной системы и стимуляции потреб%
ления кислорода. Актовегин положительно влияет
на транспорт глюкозы, увеличивает ее внутрикле%
точное содержание. Активируя пируватдегидрогена%
зу, участвующую в метаболическом каскаде окис%
ления глюкозы, он увеличивает утилизацию послед%
ней. Под действием Актовегина в клетке возрастает
аэробное окисление глюкозы, которое является на%
иболее энергетически выгодным, стимулируется об%
мен высокоэнергетических фосфатов (АТФ, АДФ),
активируются ферменты окислительного фосфори%
лирования (сукцинатдегидрогеназа, цитохром%С%ок%
сидаза), ускоряется процесс распада продуктов
анаэробного гликолиза (лактата, гидроксибутира%
та). Суммарный эффект этих процессов заключает%
ся в активации кислородного энергообмена всех
органов. Улучшение энергообмена сосудистых сте%
нок с высвобождением простациклина и оксида
азота приводит к вазодилатации, снижению пери%
ферического сопротивления, улучшению цереб%
ральной и периферической микроциркуляции.

Цитиколин (цитидин%5%дифосфохолин) является
незаменимым предшественником фосфатидилхо%
лина (лецитина), основного фосфолипида всех кле%
точных мембран, включая нейрональные мембра%
ны. Холин также принимает участие в синтезе аце%
тилхолина, а цитиколин является донором холина в
процессах синтеза ацетилхолина [4, 9]. Ресинтези%
рованный в мозге цитиколин активирует биосин%
тез фосфатидилхолина и предотвращает его ката%
болизм из нейрональных мембран. Он поддержи%
вает нормальный уровень кардиолипина (основ%
ной компонент митохондриальных мембран) и
сфингомиелина, стимулирует синтез глутатиона и
ослабление процессов пероксидации липидов (ан%
тиоксидантный эффект), нормализует активность
Na+/K+%АТФ%азы, вызывает ослабление активнос%
ти фосфолипазы А2. Все эти эффекты способству%
ют активации энергетических процессов в нейро%
нах, восстановлению нейрональных митохондри%
альных цитохромоксидаз, что приводит к нормали%
зации процессов тканевого дыхания, ингибирова%
нию глутамат%индуцированного апоптоза [9].
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В эксперименте на различных моделях острой
церебральной недостаточности (травматическое
повреждение головного мозга, локальная и гло%
бальная ишемия мозга, внутримозговое кровоиз%
лияние) доказана эффективность цитиколина, ко%
торая проявляется уменьшением выраженности
ишемического повреждения головного мозга. Ис%
следования, проведенные in vivo и in vitro, показа%
ли следующее. Введение цитидин%5%дифосфохоли%
на уменьшало пероксидное окисление липидов и
повышало выживаемость животных, восстанавли%
вало метаболизм глюкозы и увеличивало синтез
ацетилхолина, уменьшало дисфункцию гематоэн%
цефалического барьера, объем области ушиба го%
ловного мозга и его отека, а также улучшало па%
мять и обучаемость у собак [4, 7, 9].

Получены данные об эффективном сочетании
цитиколина с другими нейропротекторами. Иссле%
довано применение в комбинации с нимодипи%
ном, блокаторами NMDA%рецепторов, основным
фактором роста фибробластов, тканевым актива%
тором плазминогена и урокиназой. Основным эф%
фектом таких комбинаций было уменьшение зоны
инфарктов мозга и улучшение его функционально%
го состояния [4, 9].

В результате широкого применения Актовегина
и Цераксона врачами многих специальностей —
невропатологами, терапевтами, врачами интен%
сивной терапии, нейрохирургами и др.— возник
ряд практических вопросов. Эффективно ли сов%
местное применение этих нейропротекторов? Ка%
ковы адекватные дозы данных препаратов при их
комплексном использовании? Возможна ли заме%
на Актовегина Цераксоном при лечении пациен%
тов с ОЦН?

Для ответа на эти вопросы нами было проведе%
но настоящее исследование.

ЦЦеелльь  ииссссллееддоовваанниияя — определение объектив%
ных критериев оценки эффективности примене%
ния нейропротекторов Актовегина и Цераксона,
целесообразности их сочетанного использования
с помощью метода интегрального количественно%
го анализа ЭЭГ%паттернов и изучения реактивнос%
ти мозга в ответ на применение препарата.

Материалы и методы

В нейрохирургическом центре Донецкого об%
ластного клинического территориального меди%
цинского объединения (ДОКТМО) был обследован
91 больной с ОЦН различного генеза. Пациенты
были разделены на две группы. В 1%ю группу вош%
ли 42 больных с острым нарушением мозгового
кровообращения (ОНМК) (22 мужчины и 20 жен%
щин в возрасте от 43 до 62 лет), а во 2%ю — 49 па%
циентов с тяжелой черепно%мозговой травмой
(ЧМТ) (23 мужчины и 26 женщин в возрасте от 16
до 52 лет). Летальность в 1%й группе составила
13,04 %, а во 2%й — 14,7 % (p < 0,05). Степень нев%
рологического дефицита у больных с ОНМК по

Скандинавской шкале инсультов составила 2—
12 баллов [1, 5]. Глубина коматозного состояния
по шкале ком Глазго (ШКГ) [1, 5, 6] в 1%й группе бы%
ла 7—12 баллов, а во 2%й — 4—9.

Исследования проводили до введения препа%
ратов, на фоне максимальной концентрации пре%
паратов в плазме (через 0,5 ч после введения пре%
парата) и после завершения курса лечения.

Актовегин вводили внутривенно капельно с
первых суток поступления в отделение нейрореа%
нимации в суточной дозе 20—30 мг/кг, Церак%
сон — в суточной дозе 20—30 мг/кг [8, 9]. После%
довательное введение Актовегина и Цераксона
применяли у 55 (61,4 %) больных (27 пациентов с
ОНМК и 28 — с ЧМТ). У 36 (38,6 %) пациентов
(15 — с ОНМК, 21 — с ЧМТ) Цераксон использова%
ли изолированно (без Актовегина).

Проводили компьютерную и магнитно%резонан%
сную томографию головного мозга, транскрани%
альную ультразвуковую допплерографию (УЗДГ).
Регистрацию биопотенциалов мозга осуществляли
с помощью нейрофизиологического комплекса,
состоящего из 8%канального электроэнцефалог%
рафа фирмы «Medicor», персонального компьюте%
ра IBM PC AT с аналого%цифровым преобразовате%
лем и специальным программным обеспечением
«Brain mapping» [3, 5].

Изучали показатели абсолютной спектральной
мощности (АСМ, мкВ/vГц), относительной мощнос%
ти (%) для δ (1—4 Гц), θ (5—7 Гц), α (8—12 Гц), α1

(9—11 Гц), β1 (13—20 Гц), β2 (20—30 Гц) частотных
диапазонов ЭЭГ. Для объективизации оценки ЭЭГ
использовали метод интегрального количествен%
ного анализа ЭЭГ%паттерна [3] с применением ин%
тегральных коэффициентов (ИК, kfc), которые поз%
воляют провести оценку спектральной мощности
всех частотных диапазонов ЭЭГ и определить зна%
чимость отдельных частотных спектров ЭЭГ в фор%
мировании целостного паттерна ЭЭГ [3, 5, 8].

Первые четыре коэффициента составлены с
учетом наличия в программе двух α% и двух β%диа%
пазонов. При этом, β1%ритм рассматривают в двух
коэффициентах — в 1%м kfc ((δ + θ + β1)/ (α + β2)) и
3%м kfc ((δ + θ + β1) / (α1 + β2)) — как патологичес%
кий, а во 2%м kfc ((δ + θ) / (α + β1 + β2)) и 4%м kfc
((δ + θ)/ (α1 + β1 + β2)) — как характерный для нормы.

Семь коэффициентов отражают взаимосвязь
β1% и β2%диапазонов (5%й kfc (β1/β2)), соотношения
θ% и δ% ритмов (6%й kfc (θ/δ) и 11%й kfc (δ/θ)) и взаи%
мосвязь θ% и δ% активности с α% и α1%частотными ди%
апазонами (7%й kfc (θ/α), 8%й kfc (θ/α1), 9%й kfc (δ/α)
и 10%й kfc (δ/α1)).

Три последующих коэффициента представляют
собой показатели межполушарной асимметрии
между левой (L) и правой (R) гемисферами: 12%й kfc
(Σ [(L – R) / L]), 12p (pathologic — патологический)
kfc (Σ [(δL+θL+β1 L) – (δR+θR+β1 R)) / (δL+θL+β1 L)]) и 12n

(normal — нормальный) kfc (Σ [(αL +β2 L) % (αR +β2 R))/
(αL+β2 L)]). Причем, 12p kfc позволяет оценить сте%
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пень значимости (степень участия) «патологичес%
ких ритмов» ЭЭГ, а 12n kfc — так называемых нор%
мальных ритмов в формировании межполушарной
асимметрии.

Три последних коэффициента представляют со%
бой показатели соотношения α, α1%, β1%, β2%ритмов.
14%й kfc (α/α1) характеризует отношение спектраль%
ной мощности всего α%диапазона (8—12 Гц) к более
узкой его полосе α1 (9—11 Гц), 15%й (α/β2) kfc — от%
ношение спектральной мощности «нормальных» рит%
мов α%диапазона к β2%диапазону, 16%й kfc (α/β1) —
соотношение спектральной мощности α% и β1%диа%
пазона, который чаще относят к патологическим
ритмам мозга [3].

Реактивность мозга оценивали по изменению
абсолютной спектр%мощности и интегральных ко%
эффициентов [5] в ответ на фармакологическое
воздействие.

Все полученные данные обрабатывали с ис%
пользованием методов математической статисти%
ки, в частности корреляционного анализа [3].

Результаты и обсуждение

51 (56,04 %) больной (22 исследуемых с ОНМК
и 29 — с ЧМТ) поступил в нейрореанимационное
отделение ДОКТМО в 1%е сутки после травмы или
инсульта. При первичном обследовании уровень
нарушений сознания пациентов с ОНМК в бассей%
нах правой или левой среднемозговых артерий
(СМА) характеризовался как сопор, кома I, что со%
ответствовало 9—12 баллам по ШКГ и обусловли%
вало выраженную дезорганизацию ЭЭГ%паттерна:
наиболее частым был IV дезорганизованный тип с
преобладанием α%активности по классификации
Жирмунской—Лосева [3] (табл. 1). У пациентов с
ишемическим инсультом в вертебро%базилярном
бассейне состояние сознания определялось как
кома I%II, что соответствовало 7—11 баллам по
ШКГ и сопровождалось значительными изменени%
ями ЭЭГ%паттерна: IV тип и V дезорганизованный
тип с преобладанием θ% и δ%активности по класси%
фикации Жирмунской—Лосева. Наиболее выра%

женный неврологический дефицит выявлен у
больных с ЧМТ 4—9 баллов по ШКГ, что обуслов%
ливало наиболее значимые ЭЭГ%изменения.

Наиболее выраженные отличия уровней ИК от
значений контрольной группы («идеальная норма»)
[3] наблюдали у пациентов с ЧМТ (рис. 1, г). Выяв%
лен максимальный (р < 0,05) рост уровней (в 12—
15 раз) 9%го kfc (δ/α), в 7,8—8,6 раза — 7%го kfc
(θ/α), в 5,8—5,9 — 1%го kfc ((δ + θ + β1)/ (α + β2)),
при снижении (р < 0,05) на 36,2—47,9 % показате%
лей 6%го kfc (θ/δ) в обеих гемисферах. У больных с
ишемическим инсультом в вертебро%базилярном
бассейне (рис. 1, в) также зафиксирован значи%
тельный рост (р < 0,05) 9%го kfc — в 4—6 раз, 1%го
kfc и 2%го ((δ + θ)/ (α + β1 + β2)) kfc — в 2,6—3,3 ра%
за, больше в левом полушарии, и билатеральное
уменьшение (р < 0,05) 6%го kfc на 34—40 %. У па%
циентов с ишемическим инсультом в бассейнах
правой и левой СМА (рис. 1, а, б) максимальное
увеличение (р < 0,05) в 3,6—5,9 раза уровней 
9%го kfc (δ/α) и 7%го kfc (θ/α) зафиксировано в «ин%
тактных» полушариях, в пораженной гемисфере
выявлен умеренный рост (р < 0,05) в 2,5—2,9 ра%
за 1%го kfc при снижении на 38—43 % 6%го kfc.

На основании классификации типов реакций
ЦНС на фармакологическое воздействие у данной
категории больных выявлено 11 подгрупп реакций
ЦНС, относящихся к 3 основным типам [5, 8].
I («ареактивный») тип характеризуется отсутствием
достоверных изменений показателей АСМ и ИК.
II тип включает реакции с обязательным достовер%
ным ростом (1%я группа реакций) или снижением
(2%я группа) суммарной спектр мощности (СМ) в
пределах одной гемисферы и отражает изменения
активирующих воздействий на кору со стороны
подкорковых структур (ретикулярной формации).
III тип реакций мы называем реакциями «перерас%
пределения» мощности, когда активация одного
диапазона осуществляется за счет угнетения ак%
тивности другого частотного диапазона, что не соп%
ровождается достоверными изменениями СМ в
пределах полушария, отражает пространственно%

Т а б л и ц а  1
Результаты клинико�неврологического и ЭЭГ�исследования у пациентов с ОНМК и тяжелой ЧМТ 
при поступлении в отделение

* Группа ЭЭГ по классификации Жирмунской—Лосева.

ООссттррааяя  ццееррееббррааллььннааяя  
ннееддооссттааттооччннооссттьь  ((ггееннеезз))

ООццееннккаа  
ппоо  шшккааллее

ккоомм  ГГллааззггоо,,  
ббааллллыы

ООццееннккаа  
ппоо  ССккааннддииннааввссккоойй
шшккааллее  ииннссууллььттоовв,,  

ббааллллыы

ТТиипп  ЭЭЭЭГГ  
ппоо  ккллаассссииффииккааццииии

ЖЖииррммууннссккоойй——
ЛЛооссеевваа  

ССррееддннееее  
ггрруупппп  ЭЭЭЭГГ**  

ССооссттоояяннииее  
ссооззннаанниияя

Ишемический инсульт 
в бассейне правой СМА

9—12 6—12 IV 15,8 ± 0,2 Сопор, кома I

Ишемический инсульт 
в бассейне левой СМА

9—12 6—12 IV%V 16,7 ± 0,8 Сопор, кома I

Ишемический инсульт 
в вертебро%базилярном бассейне 

7—11 2—8 V 17,8 ± 0,8 Кома I%II

Черепно%мозговая травма 4—9 — V 18,6 ± 1,2 Сопор, кома I%II
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временную реорганизацию ЭЭГ%активности одной
гемисферы, то есть сугубо корковые процессы.

Введение Актовегина характеризовалось фор%
мированием двух вариантов «ответа» ЦНС (рис. 2).
В 1%й подгруппе — 31 пациент (14 — с ОНМК и
17 — с ЧМТ) — симметрично, в обеих гемисферах,
определялись реакции III типа, с «перераспределе%
нием» ЭЭГ%мощности. Преобладали реакции под%
групп III 2а (22 %), с активацией мощности α% и 
β2%диапазонов («нормальных» ритмов ЭЭГ) за счет
редукции δ%активности, и III 3б (16 %), с увеличе%
нием β2%мощности за счет редукции «патологичес%
кого» δ%ритма.

Во 2%й подгруппе — 24 пациента (13 — с ОНМК и
11 — с ЧМТ) — в ответ на введение Актовегина вы%
явлены асимметричные реакции ЦНС (см. рис. 2).
Интересно, что у этих пациентов преобладали ре%
акции II типа (22 %) — II 1а (рост СМ преимущес%
твенно за счет увеличения АСМ медленноволно%
вых «патологических» δ% и θ%диапазонов с уме%

Рис. 1. Уровни интегральных коэффициентов (kfc) в правом (D) и левом (S) полушариях в группах 
с ишемическим левополушарным инсультом (ИИ БЛСМА) (А), правополушарным инсультом (ИИ БПСМА) (Б),
вертебро�базилярным инсультом (ИИ ВББ) (В), черепно�мозговой травмой (ЧМТ) (Г)
КГ — контрольная группа

Рис. 2. Варианты асимметричных реакций в левой (S)
и правой (D) гемисферах головного мозга 
и симметричных реакций ЦНС у пациентов 
с острой церебральной недостаточностью 
различного генеза после введения Актовегина

АА ББ

ВВ ГГ
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ренной активацией α%ритма) и II 1б (увеличение
СМ за счет повышения АСМ δ%, θ% и β2%активности
при стабильности показателей α%диапазона), отра%
жающие снижение активирующих подкорковых
влияний на кору головного мозга [5].

У одного пациента с ИИ в вертебро%базилярном
бассейне и одного — с ЧМТ асимметрично зафик%
сирована реакция ЦНС I типа, то есть отсутствие
достоверных изменений АСМ и ИК в ответ на вве%
дение Актовегина. Таким образом, доминирующим
вариантом «ответа» ЦНС на введение Актовегина
являлась так называемая гипоэргическая реак%
ция III 3б, выявляемая в 29 % случаев, как билате%
рально, так и асимметрично.

Применение Цераксона через 30 минут после
Актовегина в 1%й подгруппе вызвало следующие
варианты ответа. Почти 47 % реакций ЦНС, выяв%
ленных у 15 пациентов (рис. 3, Б), были симмет%
ричными и относились к реакциям перераспреде%
ления мощности. Преобладающими вариантами
фармакоответа были реакция III 2a (18 % всех из%
менений ЭЭГ) со снижением уровня дезорганиза%
ции ЭЭГ%паттерна за счет активации α% и высоко%
частотного β%ритмов, снижение уровней 1%го, 2%го,
5%го (β2/β2), 7%го, и наиболее выраженное — 9%го kfc
одновременно с ростом 14%го, и реакция III 2б
(14 %) — перераспределение ЭЭГ%мощности с уве%
личением α%активности за счет синхронной редук%
ции высокочастотного β2% и «патологического» 
δ%ритма, умеренное снижение 7—10%го kfc, тен%

денция к росту 5%го kfc и значительное увеличение
уровня 15%го (α/β2). Среди асимметричных реак%
ций (см. рис. 3, Б) также определялись только из%
менения ЭЭГ, относящиеся к III типу, а среди них
преобладали так называемые прогностически
благоприятные реакции, характеризующиеся сни%
жением уровня дезорганизации ЭЭГ%паттерна: на
23 % — III 2а, на 13 % — III 2б, на 8 % — III 3а. Та%
кие варианты «фармакоответа» свидетельствуют о
том, что доза вводимого нейропротектора была
оптимальной и эффективной. Только у двух паци%
ентов данной подгруппы последовательное приме%
нение Актовегина и Цераксона вызвало так назы%
ваемые условно благоприятные реакции ЦНС, ха%
рактеризующиеся активацией медленноволновых,
«патологических» ЭЭГ%ритмов: левополушарную
III 1а (3 % всех реакций) и правостороннюю III 1а
(3 %). Такие варианты «фармакоответа» являются
показанием для коррекции дозы нейропротектора.

Во 2%й подгруппе после применения Актовеги%
на и через 30 мин — Цераксона (рис. 3, В) симмет%
ричные реакции ЦНС отмечены только в 28 % слу%
чаев, наиболее часто встречающимися среди них
были «прогностически благоприятные» III 2а (10 %)
и III 3а (7 %). У 13 пациентов данной подгруппы
асимметричные реакции относились к подгруп%
пам II 2а (20 % всех изменений ЭЭГ) и II 2б (9 %).
Они характеризовались уменьшением СМ за счет:
а) угнетения медленноволновых δ% и θ%ритмов с
умеренной редукцией α%активности, уменьше%

Рис. 3. Варианты симметричных и асимметричных реакций в левой (S) и правой (D) гемисферах головного
мозга (А) при введении Цераксона (на фоне Актовегина) в 1�й (Б) и 2�й (В) подгруппах пациентов с острой
церебральной недостаточностью различного генеза

ББ

АА

ВВ
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нием уровней 1—4%го kfc и увеличением 6%го kfc
(II 2а); б) снижения мощности всех частотных 
ЭЭГ%диапазонов с максимальным угнетением 
β2%активности и ростом 5%го и 15%го kfc (II 2б). Та%
кие варианты «фармакоответа» свидетельствуют
об активации подкорковых влияний на кору, реа%
лизации фармакологической реакции на стволо%
вом уровне и относятся к «благоприятным» реак%
циям ЦНС. Из реакций перераспределения мощ%
ности (III типа) доминировали реакции III 2а (17 %
асимметричных ЭЭГ%изменений).

У 36 пациентов введение Цераксона без Акто%
вегина (рис. 4) характеризовалось вариабельнос%
тью фармакологических «ответов» — выявлены ре%
акции ЦНС, относящиеся к 8 подгруппам, в то вре%
мя как сочетанное введение Актовегина и Церак%
сона характеризовалось формированием 4—
6 подгрупп реакций ЦНС. Преобладали асиммет%
ричные реакции, преимущественно III типа, среди
которых доминировали «гипореактивные» III 3б ре%
акции — 34 % всех ЭЭГ%изменений. Такие ЭЭГ%из%
менения являются показанием для увеличения до%
зы применяемого нейротропного препарата.

Хотелось бы подчеркнуть, что сочетанное при%
менение Актовегина и Цераксона вызывало преи%
мущественно изменения ЭЭГ%паттерна, которые
мы относим к «благоприятным» реакциям ЦНС. У
31 больного 1%й подгруппы такие варианты «фар%
макоответа» определялись в 94 % случаев, а у 24
пациентов 2%й подгруппы — в 89 %. Реакции под%
группы III 2a были доминирующими и выявлялись в
1%й и 2%й подгруппах в 41 и 29 % случаев соответ%
ственно (см. рис. 3, Б, В). Если Цераксон применял%
ся отдельно (см. рис. 4), то «благоприятные» реак%
ции ЦНС составляли 79 % всех ЭЭГ%изменений.

Как при сочетанном с Актовегином, так и при
изолированном применении Цераксона не выяв%
лен I тип реакции ЦНС, то есть отсутствовали досто%
верные изменений показателей АСМ и ИК.

Биохимические реакции, протекающие на мем%
бранах и внутриклеточно и лежащие в основе
главных эффектов Цераксона, являются «энерго%
потребляющими», то есть для их реализации необ%
ходимо достаточное количество, прежде всего, вы%
сокоэнергетических фосфатов, внутриклеточных
«энергоносителей». Актовегин способен стимули%
ровать образование молекул АТФ и активизиро%
вать проникновение в клетку и утилизацию глюко%
зы — основного энергетического субстрата клеток
ЦНС. Таким образом, он обеспечивает необходи%
мое количество внутриклеточной энергии для пол%
ноценной реализации эффектов цитиколина (Це%
раксона). Поэтому мы считаем более эффектив%
ным применение Цераксона вместе с Актовегином
у пациентов с ОЦН различной этиологии.

Т а б л и ц а  2
Рекомендуемая коррекция доз Актовегина и Цераксона у пациентов с острой церебральной
недостаточностью

Рис. 4. Варианты асимметричных реакций 
в левой (S) и правой (D) гемисферах головного мозга 
и симметричных реакций ЦНС при введении 
Цераксона (без Актовегина) у пациентов 
с острой церебральной недостаточностью 
различного генеза

ООппттииммааллььннааяя  ддооззаа,,  ммгг ССттееппеенньь  
ддееззооррггааннииззааццииии

ЭЭЭЭГГ

УУррооввеенньь
ссооззннаанниияя

ИИссххооддннааяя  ддооззаа,,  ммгг ССттееппеенньь  
ддееззооррггааннииззааццииии

ЭЭЭЭГГ

ООппттииммааллььннааяя  ддооззаа,,  ммгг

ААккттооввееггиинн ++ ЦЦееррааккссоонн ААккттооввееггиинн ++ ЦЦееррааккссоонн ААккттооввееггиинн ++ ЦЦееррааккссоонн

1000 + 500 Возрастает
Умеренное
оглушение

1000 + 500
Снижается 

или стабильна
1000 + 1000

1000 + 500 Возрастает
Глубокое

оглушение
1000 + 1000

Снижается 
или стабильна

1000 + 2000

2000 + 500 Возрастает Cопор 2000 + 1000
Снижается 

или стабильна
2000 + 2000 

2000 + 1000 Возрастает Кома I 2000 + 2000
Снижается 

или стабильна
2000 + 2000

1000 + 500 Возрастает Кома II 2000 + 2000
Снижается 

или стабильна
2000 + 2000

1000 + 500 Возрастает Кома III 2000 + 2000 Стабильна 2000 + 2000

neuro 1_2008.qxd  13.03.2008  15:34  Page 54



УУ КК РР АА ЇЇ НН СС ЬЬ КК ИИ ЙЙ   НН ЕЕ ВВ РР ОО ЛЛ ОО ГГ ІІ ЧЧ НН ИИ ЙЙ   ЖЖ УУ РР НН АА ЛЛ ··     2 0 0 8 ,  №  1

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

5555

Литература

1. Виничук С.М. Мозговой инсульт: Навчальний посібник.— К.,
1998.— 50 с.

2. Гусев Е.И., Скворцова В.И. Ишемия головного мозга.— М.: Ме%
дицина, 2000.— 328 с.

3. Острова Т.В., Черній В.І., Шевченко А.І. Алгоритм діагностики
реактивності ЦНС методами штучного інтелекту.— Д.: ІПШІ
МОНУ і НАНУ «Наука і освіта», 2004.— 180 с.

4. Островая Т.В., Черний В.И. Церебропротекция в аспекте дока%
зательной медицины // Медицина неотложных состояний.—
2007.— № 2 (9).— С. 48—53.

5. Островая Т.В., Черний В.И., Андронова И.А. Исследование ре%
активности ЦНС в ответ на фармакологическое воздействие
(тиоцетам) // Междунар. неврол. журн.— 2007.— № 2 (12).—
С. 2—11.

6. Ромоданов А.П., Копьев О.В., Педаченко Е.Г. и др. Патогенетичес%
кое обоснование периодов травматической болезни головного
мозга // Вопросы нейрохирургии.— 1990.— № 6.— С. 120—130.

7. Черний В.И. Острая энцефалопатия: причины, механизмы раз%
вития, принципы лечения // Лікування та діагностика.—
2004.— № 2.— С. 10—17.

8. Черний В.И., Островая Т.В., Андронова И.А. Оценка реактив%
ности ЦНС при сочетанном применении Актовегина и Цераксо%
на у пациентов с острой церебральной недостаточностью раз%
личного генеза // Укр. вісн. психоневрології.— 2007.— Т. 15,
вип. 1 (50).— С. 133.

9. Adibhatla R.M., Hatcher J.F. Cytidine 5’%diphosphocholine (CDP%
Choline) in stroke and other CNS disorders // Neurochemical.
Research.— 2005.— Vol. 30, N 1.— P. 15—23.

10. Bramlett H.M., Dietrich W.D. Патофизиология ишемического и
травматического поражения мозга: сходства и различия // Ме%
дицина неотложных состояний.— 2006.— № 4 (5).— C. 36—43.

Еще раз подчеркнем, что включение нейропро%
текторов в комплекс интенсивной терапии в острой
фазе ОНМК и ЧМТ предусматривает обязательное
проведение мониторинга неврологического статуса,
мозгового кровообращения и фармакомониториро%
вания с помощью количественного анализа ЭЭГ.

На основании результатов исследования мы
рекомендуем оптимальные дозировки Актовегина
и Цераксона при их совместном (последователь%
ном) применении у пациентов с ОЦН в зависимос%
ти от степени нарушения сознания (табл. 2).

Выводы

Используя метод интегрального количествен%
ного анализа ЭЭГ%паттерна с определением типа
реактивности ЦНС в ответ на введение церебро%

протектора, можно оценить адекватность терапии
или необходимость ее коррекции.

Адекватной может считаться нейропротектор%
ная терапия, после которой выявлены изменения
ЭЭГ подгрупп III 2а, III 3а, II 2а, II 2б и III 2б .

Фармакологической реакцией, свидетельствую%
щей о необходимости повышения дозы нейропро%
тектора, следует считать изменения подгруппы III 3б.

Цераксон при ОЦН различного генеза необхо%
димо использовать под нейрофизиологическим
контролем и дифференцированно.

Целесообразно сочетанное применение Це%
раксона с Актовегином, что способствует более
эффективному восстановлению гомеостаза анок%
сически деполяризованной клетки.

В.І. ЧЕРНІЙ, Т.В. ОСТРОВА, І.А. АНДРОНОВА

Про доцільність поєднаного застосування нейропротекторів 
при гострій церебральній недостатності різної етіології

Мета — визначення об’єктивних критеріїв оцінки ефективності застосування нейропротекторів Актовегі�
ну і Цераксону, доцільності їхнього поєднаного використання за допомогою методу інтегрального кількісного
аналізу електроенцефалографічних (ЕЕГ) патернів і вивчення реактивності мозку у відповідь на застосування
препарату.

Матеріали і методи. Проведено клінічні, неврологічні і ЕЕГ�дослідження в 91 пацієнта віком 16—62 років
протягом 7 діб після мозкового інсульту і черепно�мозкової травми. Дослідження проводили до початку нейро�
протекторної терапії і через 30 хв після введення нейротропного препарату. За допомогою методу інтегрально�
го кількісного аналізу цілісного ЕЕГ�паттерну визначали коефіцієнти, що характеризують співвідношення спек�
тральних потужностей усіх ЕЕГ�діапазонів. Реактивність мозку оцінювали за зміною абсолютної спектральної по�
тужності й інтегральних коефіцієнтів у відповідь на введення нейротропного препарату.

Результати. На підставі класифікації типів реакцій ЦНС на фармакологічний вплив у цієї категорії хворих ви�
явлено 11 підгруп реакцій, що належать до трьох основних типів, у відповідь на фармакологічний вплив нейрот�
ропних препаратів. Використовуючи типи реактивності, оцінювали адекватність застосовуваних доз препаратів
і/або необхідність їхньої корекції.

Висновки. Цераксон при гострій церебральній недостатності різного генезу необхідно використовувати
під нейрофізіологічним контролем і диференційовано. Доцільно застосовувати комбінацію Цераксону з Актове�
гіном, що сприяє більш ефективному відновленню гомеостазу аноксично деполяризованої клітини.

Ключові слова: нейропротекція, Актовегін, Цераксон.
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V.I. CHERNIJ, T.V. OSTROVAYA, I.A. ANDRONOVA

The effectiveness of combined neuroprotectors application 
under the acute cerebral insufficiency of variable etiology

Purpose – to define the objective criteria of neuroprotectors application Actovegin and Ceraxon effective�
ness estimation; to find out the effectiveness of combined neuroprotectors application by means of integral quanti�
tative analysis of electroencephalographic (EEG) patterns; to study brain reactivity in response to the medication
application.

Methods and subjects. The clinical, neurological and EEG examinations were carried out in 91 patients at the
age of 16–62 years during 7 days after the cerebral insult and cranio – cerebral injury. The examinations were carried
out before the neuroprotector therapy and 30 minutes after the neurotrophic medication introduction. By means of
the integral quantitative analysis of EEG patterns the coefficients were determined that reflect correlation of spectral
power of all EEG diapasons. The cerebral reactivity was estimated by the change of absolute spectral power and inte�
gral coefficients in response to the medication application.

Results. 11 subgroups of reactions were determined on the basis of CNS reactions type classification to the phar�
macological influence in response to the pharmacological influence of neurotropic medications. These subgroups
belong to 3 main types. Using the reaction type the adequacy of used dosages or their correction were estimated.

Conclusions. Ceraxon can be used under the neurophysiologic control and differentially for the treatment of
acute cerebral insufficiency of variable aetiology. It is rationally to use the combination of Actovegin and Ceraxon that
promotes to homeostasis recovery of anoxic depolarized cell.

Key words: neuroprotection, Actovegin and Ceraxon.
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01113, м. Київ, вул. Госпітальна, 18. Тел. (044) 521%84%40

У1929 р. О. Avery виділив раніше невідомий про%
теїн, що високоафінно зв’язував ліпополісаха%

рид С (токсин), виділений з капсули пневмококів; це
дало підстави назвати його С%реактивним протеї%
ном (С%РП). У 1941 р. J. Abernathy і О. Avery (цит. за
[14]) відзначили, що С%РП відсутній у здорових лю%
дей, і його вміст збільшується в сироватці крові при
запаленні (інфекційних захворюваннях). Пізніше
було встановлено, що С%РП синтезують гепатоцити у
відповідь на секрецію клітинами пухкої сполучної
тканини (ПСТ) первинних медіаторів запалення
(фактора некрозу пухлини α і цитокінів, зокрема ін%
терлейкіну%6) [13].

У подальшому з’ясувалося, що С%РП є інтеграль%
ним неспецифічним тестом запалення незалежно
від етіології (грамнегативні коки, віруси, рикетсії,
хламідії, травма, автоімунний або неопластичний

процеси). У всіх випадках рівень С%РП у сироватці
крові вірогідно відображує як активність запален%
ня, так і стан пацієнта. Завдяки високому діагнос%
тичному значенню цього маркера запалення нині
вміст С%РП у сироватці крові визначають практич%
но всі клініко%діагностичні лабораторії (КДЛ), однак
методичні прийоми, які при цьому використовують,
істотно відрізняються.

С%РП належить до родини позитивних білків гос%
трої фази (БГФ) запалення, рівень яких з різною
динамікою в часі, але істотно збільшується в сиро%
ватці крові при запаленні. До позитивних БГФ,
крім С%РП, відносять α2%макроглобулін, гаптогло%
бін, церулоплазмін, α1%кислий глікопротеїн, фібри%
ноген, амилоїди сироватки крові А, Р та остеокаль%
цин [14]. Найчутливішим БГФ є амілоїд сироватки
крові А, однак через складність його визначення

О.В. ТКАЧЕНКО 1, А.В. ТКАЧОВ 2

1 Національна медична академія післядипломної освіти
ім. П.Л. Шупика, Київ

2 Головний військовий клінічний госпіталь МО України,
Київ

Діагностичне значення
С�реактивного протеїну
як маркера асептичного запалення 
в гострий період струсу головного мозку

Мета — вивчення особливостей вмісту C�реактивного протеїну в крові та лікворі у хворих в гострий період
струсу головного мозку.

Матеріали та методи. Під спостереженням перебувало 22 пацієнти із закритою черепно�мозковою трав�
мою віком від 17 до 54 років (середній вік (27,6 ± 0,4) року). Жінок було 6 (27,2 %), чоловіків 16 (72,8 %). Досліджен�
ня рівня С�реактивного протеїну в крові та лікворі проводили протягом першої доби з моменту отримання травми
(1�ша группа; 8 осіб), на 2— 4�у добу (2�га группа; 7), на 5�ту добу та пізніше (3�тя группа; 7).

Результати. Достовірної різниці щодо вмісту С�реактивного протеїну, як у крові, так і в лікворі у хворих на
гострий період струсу головного мозку між пацієнтами трьох групп не виявлено (р > 0,05), проте реєстрували
статистично значуще зростання (р < 0,01) цього показника порівняно з контрольною групою. Відзначено певну
кореляцію змін кількості С�реактивного протеїну в крові та лікворі.

Висновки. У хворих у гострий період струсу головного мозку зареєстроване підвищення рівня С�реактив�
ного протеїну як у крові, так і в лікворі. Підвищений вміст С�реактивного протеїну в лікворі зберігається більш трива�
ло, ніж у крові. Збільшений рівень С�реактивного протеїну в крові та лікворі можна розглядати як непряму ознаку
розвитку та перебігу супутньої репаративної реакції у вигляді асептичного запалення. 

Ключові слова: струс головного мозку, C�реактивний протеїн, кров, ліквор.
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як основний тест гострої фази запалення викорис%
товують С%РП.

Останніми роками для з’ясування патогенезу та
етіології захворювань почали застосовувати мето%
дичні прийоми загальної біології. Одним із прикла%
дів цього є формування чітких уявлень про ендо%
генне запалення. Іn vivo у міжклітинному середови%
щі й крові відбувається накопичення білків, які по%
за клітинами не мають функціонального значення,
і внаслідок їхніх фізико%хімічних властивостей ви%
далити ці білки із крові можна тільки шляхом по%
глинання функціональними фагоцитами — неспе%
цифічними клітинами%сміттярами [7, 8]. «Непотріб%
ні» макромолекули білка, які циркулюють у крові,
називають ендогенними патогенами; саме вони
ініціюють запалення, що є частиною біологічної
функції підтримки «чистоти» внутрішнього середо%
вища in vivo [5]. Усі фізіологічно денатуровані мак%
ромолекули ферментів перетворюються на ендо%
генні патогени і підлягають видаленню із кровото%
ку шляхом фагоцитозу. Поява у внутрішньому сере%
довищі організму ендогенних патогенів є факто%
ром, що ініціює біологічну реакцію і клінічний син%
дром запалення. При цьому патогенез запальної
реакції при дії ендогенних асептичних і екзогенних
(інфекційних) патогенів є однаковим. На думку К.
Kohchi і співавт. [24], активність функціональних
фагоцитів більшою мірою, ніж гуморальні фактори,
характеризує біологічну функцію запалення. Акти%
вації фагоцитозу передує низка гуморальних
етапів біологічної реакції запалення — дія системи
комплемента та білків гострої фази. Макрофаги
секретують первинні медіатори запалення — цито%
кіни (інтерлейкіни), які гуморально активують син%
тез гепатоцитами білків гострої фази запалення,
зокрема С%РП.

Причинами підвищення в сироватці крові вмісту
С%РП можуть бути порушення цілісності клітин і тка%
нин під дією механічних факторів (травма), мікроб%
них токсинів, хімічних речовин і мікроорганізмів —
екзогенних патогенів; автоімунні процеси, ревма%
тизм та запальні захворювання нервової системи.

Рівень С%РП у сироватці крові підвищується че%
рез 3—6 год запалення й подвоюється приблизно
кожні 8 год. Рівень С%РП при запаленні може пере%
вищувати верхню межу норми, характерну для здо%
рових людей, у десятки й сотні разів [8]. З рівнем 
С%РП у сироватці крові достовірно позитивно коре%
люють величина спонтанної седиментації еритро%
цитів (реакція осідання еритроцитів), лейкоцитоз
(кількість лейкоцитів у периферійній крові та їхнє
процентне співвідношення).

Інтервал нормальних значень С%РП у сироватці
крові був сформований на підставі обстеження
здорових добровольців, донорів і членів відкритих
популяцій. Верхній рівень нормальних значень 
С%РП становить 10 мг/л; вищий рівень С%РП є по%
казником запалення. Високочутливі методи визна%
чення рівня С%РП (радіоімунологічний аналіз — РІА,

імуноферментний аналіз — ІФА, лазерна імуноне%
фелометрія та імунотурбодиметрія) дають змогу
визначати концентрацію С%РП, починаючи з
0,3 мг/л. Незалежно від особливостей окремих по%
пуляцій, дані про рівень С%РП у сироватці крові є
багато в чому подібними. У відкритих популяціях
Німеччини (м. Аугсбург; 2219 чоловіків і 2203 жін%
ки віком 25—74 роки) і Шотландії (м. Глазго; 604
чоловіки та 650 жінок віком 25—64 роки) рівень
С%РП був подібним. Разом з тим, медіана С%РП
зростає приблизно вдвічі з віком; зафіксовано
тенденцію до більш високих значень С%РП у жінок.

Е. Масу і співавт. [8], використовуючи матеріали
епідеміологічного протоколу, оцінювали верхню
межу фізіологічного рівня С%РП у сироватці крові.
Незважаючи на те, що рівень С%РП у сироватці кро%
ві здорових людей не перевищує 5 мг/л, з ураху%
ванням «сірої зони» діагностично значущим рівнем
С%РП як тесту запалення визнане збільшення вміс%
ту більше 10 мг/л.

Закономірно, що С%РП виявляє властиву йому
багатофункціональну активність в біологічних ріди%
нах (зокрема й у лікворі) у різних структурних фор%
мах (пентамер, мономер, проміжні форми).

У хворих на різноманітні захворювання, зокрема
на запальні, але без менінгіту, вміст С%РП у спинно%
мозковій рідині становить (0,57 ± 0,12) мг/л, що
може бути прийняте за базовий показник [2, 4, 5,
9]. Визначено стереотип, відповідно до якого запа%
лення розглядають як реакцію на екзогенні патоге%
ни, насамперед інфекційні. Однак набагато частіше
в організмі відбувається асептичне запалення, що
формується у відповідь на появу у внутрішньосудин%
ному пулі автологічних, ендогенних патогенів.

Оскільки однією з первинних патогенетичних
ланок нейротравми є дифузне аксональне пошкод%
ження (ДАП) з комплексом метаболічних розладів,
які негативно впливають на функціонування ней%
рональних мембран і перебіг фізіологічних проце%
сів у нервовій тканині [1, 10, 12], та одночасно
пошкодження дрібних судин, які супроводжують
аксони, з порушенням їхньої трофіки, то доцільним
є вивчення C%РП, як маркера асептичного запа%
лення в гострий період струсу головного мозку.

ММееттаа  ррооббооттии — вивчення особливостей вмісту
C%реактивного протеїну в крові та лікворі у хворих
в гострий період струсу головного мозку.

Матеріали та методи

Під нашим спостереженням перебували 22 хво%
рих із закритою черепно%мозковою травмою віком
від 17 до 54 років (у середньому (27,6 ± 0,4) року).
Жінок було 6 (27,2 %), чоловіків — 16 (72,8 %).

Обстеження та лікування проводили в невроло%
гічному відділенні Головного військового клінічно%
го госпіталю МО України.

Для підтвердження діагнозу використовували
комплексне обстеження хворих, що включало:
анамнез та ретельне неврологічне обстеження,
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нейровізуальні методи дослідження (комп’ютерна
та магнітно%резонансна томографія головного
мозку), огляд окуліста з дослідженням очного дна,
вивчення вмісту С%РП у крові та лікворі в період від
1%ї до 6%ї доби з моменту отримання травми (в се%
редньому (3,56 ± 0,5) доби).

Дослідження вмісту С%РП у крові та лікворі ви%
конували імунотурбодиметричним методом на біо%
хімічному аналізаторі «Кобас міра плюс» (Австрія) з
допустимою похибкою вимірювання 1 мг/л (10 %)
С%РП у крові та лікворі.

Вміст С%РП визначали протягом першої доби з
моменту отримання травми (1%ша група; 8 пацієн%
тів), на 2—4%ту добу (2%га група; 7), на 5%ту добу та
пізніше (3%тя група; 7).

Контрольний показник норми рівня С%РП у кро%
ві практично здорових осіб становив 13,2 мг/л; у
лікворі — 1 мг/л (за даними літератури [2, 4, 5, 9]).

Результати та обговорення

В усіх групах спостерігали статистично значущо
(р < 0,01) збільшені рівні С%РП як у крові, так і в лік%
ворі (табл. 1, 2). Достовірної різниці щодо вмісту
С%РП як у крові, так і в лікворі між пацієнтами трьох
груп не виявлено.

Динаміку вмісту С%РП у крові та лікворі у хворих
із закритою черепно%мозковою травмою протягом
1—5%ї доби і пізніше з моменту отримання травми
наведено на рисунку.

Висновки

У хворих із струсом головного мозку (гострий
період) зареєстровано підвищення рівня С%РП як у
крові, так і в лікворі.

Підвищений рівень С%РП у лікворі зберігається
більш тривало, ніж у крові.

Збільшений вміст С%РП у крові та лікворі можна
розглядати, як непряму ознаку розвитку та перебі%
гу супутньої репаративної реакції у вигляді асеп%
тичного запалення.

Рисунок. Вміст С�РП у крові та лікворі у хворих 
зі струсом головного мозку в різні періоди
дослідження

Т а б л и ц я  1
Вміст С�РП у крові хворих із закритою черепно�мозковою травмою (гострий період струсу головного мозку)

Т а б л и ц я  2
Вміст С�РП в лікворі у хворих із закритою черепно�мозковою травмою (гострий період струсу головного мозку)

ГГррууппаа ККііллььккііссттьь
ППооккааззннииккии  СС%%РРПП,,  ммгг//лл

ссеерреедднніі ммааккссииммааллььнніі ммііннііммааллььнніі

1%ша 8 18,5 ± 1,6 28,1 15,0 

2%га 7 18,4 ± 1,6 26,8 13,0 

3%тя 7 17,6 ± 1,7 27,6 14,9 

Контрольна 20 13,2 ± 0,6 18,4 10,1

ГГррууппаа ККііллььккііссттьь
ППооккааззннииккии  СС%%РРПП,,  ммгг//лл

ссеерреедднніі ммааккссииммааллььнніі ммііннііммааллььнніі

1%ша 8 17,6 ± 1,4 27,0 15,4 

2%га 7 17,6 ± 2,1 28,5 10,0 

3%тя 7 16,9 ± 0,9 20,4 13,3
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Е.В. ТКАЧЕНКО, А.В. ТКАЧЁВ

Диагностическое значение С�реактивного протеина 
как маркера асептического воспаления 
в острый период сотрясения головного мозга

Цель — изучение особенностей содержания C�реактивного протеина в крови и ликворе у больных в ос�
трый период сотрясения головного мозга.

Материалы и методы. Под наблюдением находились 22 пациента с закрытой черепно�мозговой трав�
мой в возрасте от 17 до 54 лет (средний возраст (27,6 ± 0,4) года). Женщин было 6 (27,2 %), мужчин 16 (72,8 %).
Исследование уровня С�реактивного протеина в крови и ликворе проводили на протяжении первых суток с
момента получения травмы (1�я группа; 8 человек), на 2—4�е сутки (2�я группа; 7), на 5�е сутки и позднее 
(3�я группа; 7).

Результаты. Достоверных различий в содержании С�реактивного протеина как в крови, так и в ликворе у
больных в острый период сотрясения головного мозга между пациентами трех групп не выявлено (р > 0,05), одна�
ко отмечено статистически значимое повышение (р < 0,01) этого показателя по сравнению с контрольной груп�
пой. Отмечена определенная корреляция изменений количества С�реактивного протеина в крови и ликворе.

Выводы. У больных в острый период сотрясения головного мозга зарегистрировано повышение уровня
С�реактивного протеина как в крови, так и в ликворе. Повышенный уровень С�реактивного протеина в ликворе
сохраняется более продолжительно, чем в крови. Повышенный уровень С�реактивного протеина в крови и лик�
воре можно рассматривать как непрямой признак развития и протекания сопутствующей репаративной реак�
ции в виде асептического воспаления. 

Ключевые слова: сотрясение головного мозга, C�реактивный протеин, кровь, ликвор.
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O.V. TKACHENKO, A.V. TKACHEV

Diagnostic significance of C�reactive protein  
as a marker of aseptic inflammation 
during the acute period of cerebral concussion

Purpose – to study the peculiarities of S�reactive protein content in blood and liquor in patients in the acute peri�
od of cerebral concussion.

Methods and subjects. The examination of 22 patients with the closed cerebral injury at the age 17–54 years
(the average age – 27.6 ± 0.4). There were 6 women (27.2 %), 16 men (72.8 %). The examination of the C�reactive pro�
tein level content in blood and liquor was carried out during the first days after the injury (first group – 8 persons), dur�
ing the 2–4 days (second group – 7), during the 5 days and later (third group – 7).

Results. There was no marked difference of C�reactive protein level content between all three groups of
patients (р > 0.05). However, it was found out the significant statistic rise of this index comparing with the screening
group (р < 0.01). The tendency of the dependence of C�reactive protein level decrease on the prescription of the
cerebral injury was determined. There was marked correlation of C�reactive protein level content changes in blood
and liquor.

Conclusions. Patients in the acute period of cerebral concussion had increased level of C�reactive protein con�
tent in blood and liquor. The increased level of C�reactive protein persists longer in liquor than in blood. It can be con�
sidered as an indirect marker of the development and the course of an accompanied reparative reaction as aseptic
inflammation.

Key words: cerebral concussion, C�reactive protein, blood, liquor.
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За последние 10 лет отмечен рост количества
больных гипотиреозом (ГТ) и удельного веса

тиреоидной недостаточности в структуре заболе%
ваемости щитовидной железы, при которых пато%
логия нервной системы выступает как одно из наи%
более частых осложнений.

Снижение секреции тиреоидных гормонов вле%
чет за собой нарушения эндокринно%вегетативного

равновесия и является фактором, способствующим
возникновению вегетативных нарушений генера%
лизованного характера (синдром вегетативной
дистонии), сочетающих надсегментарные и сегмен%
тарные вегетативные расстройства. Клинически
сегментарные вегетативные нарушения проявля%
ются в виде висцеральной вегетативной полинев%
ропатии — патологии периферической вегетатив%

УДК 616.441�008.64:616.839�039.32

Т.М. МЕЛЬНИК

Донецкий национальный медицинский университет
им. М. Горького

Мельник Тетяна Михайлівна, к. мед. н.
83003, м. Донецьк, пр. Ілліча, 16. Тел. (0622) 95%63%21

Ассоциированные взаимосвязи 
между показателями деятельности 
вегетативной нервной системы 
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головного мозга у больных гипотиреозом

Цель — изучение взаимосвязей между показателями деятельности вегетативной нервной системы (ВНС)
и компонентами акустических стволовых вызванных потенциалов (АСВП) головного мозга у больных гипотирео�
зом (ГТ).

Материалы и методы. Обследовано 208 женщин, больных первичным ГТ, которые были распределены
на группы в зависимости от степени тяжести ГТ.

Результаты. Проведен анализ корреляционных связей между показателями вариабельности ритма сер�
дца (ВРС) и компонентами АСВП. Обнаружены достоверные взаимосвязи для латентного периода (ЛП) II компо�
нента (кохлеарное ядро) (r = 0,65) и ЛП IV компонента (латеральный комплекс) (r = 0,71) с показателем HF — вы�
сокочастотной составляющей спектрограммы — ВРС. Вклад блуждающего нерва в регуляцию ритма сердца
прямо пропорционален величине ЛП II компонента и обратно пропорционален величине ЛП IV компонента.
Значительная негативная корреляция (r = –0,89) отмечена между амплитудой I компонента и показателем LF
(среднечастотная составляющая спектрограммы ВРС).

Выводы. У больных ГТ имеются ассоциированные взаимосвязи между показателями деятельности ВНС и
компонентами АСВП. Тиреоидная недостаточность способствует избирательному поражению структур ствола
головного мозга, имеющих отношение к надсегментарной регуляции вегетативных функций. Существует возмож�
ность прямого воздействия тиреоидных гормонов на электрическую активность некоторых регионов головного
мозга. Для диагностики у больных ГТ патологии головного мозга, вызванной метаболическими нарушениями,
можно рекомендовать применение нейрофизиологического метода исследования АСВП.

Ключевые слова: гипотиреоз, вегетативная нервная система, вариабельность ритма сердца, акусти�
ческие стволовые вызванные потенциалы головного мозга.
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ной системы, нарушения функций которой сущес%
твенно различаются в зависимости от состояния
висцеральной системы. Практически у всех боль%
ных ГТ наблюдаются вегетативно%трофические (су%
хость кожных покровов, выпадение волос на голо%
ве, ломкость и исчерченность ногтей, гиперкера%
тоз) и вегетативно%вазомоторные (гипотермия, чув%
ство зябкости, бледность кожных покровов, арте%
риальная гипотензия и брадикардия) нарушения
[7]. Вместе с тем имеется определенная симптома%
тика, указывающая на заинтересованность надсег%
ментарных вегетативных образований. Наряду с
общей парасимпатикотонией, у больных ГТ могут
наблюдаться типичные панические атаки с перио%
дически возникающими приступами тахикардии,
подъемом артериального давления, чувством стра%
ха, ознобом и др. В литературе имеются сведения о
возможности сочетания ГТ с симпато%адреналовы%
ми, смешанными и ваго%инсулярными вегетатив%
ными пароксизмами [4, 10]. Патогенетическую ос%
нову кризов связывают с сенсибилизацией сосу%
дистой системы к эндогенным прессорным факто%
рам, прежде всего к норадреналину, под влиянием
гликозаминогликанов, депонирующих ионы Nа в
тканях, а также со снижением уровня натрийурети%
ческого фактора и дофамина [8].

Появление симптомов поражения надсегмен%
тарных вегетативных образований головного моз%
га свидетельствует о сложных нарушениях обмена
веществ, наблюдаемых при ГТ. Они во многом за%
висят от активности ферментов в гипоталамо%ги%
пофизарном комплексе, конверсии общего тирок%
сина (Т4) в трийодтиронин (Т3) в гипофизе и связа%
ны с инфильтрацией мукополисахаридами различ%
ных участков мозга и сосудистой стенки [9].

Показано, что для диагностики нарушений цен%
тральной нервной системы, вызванных метаболи%
ческой патологией, эффективным и достоверным
методом является регистрация вызванных потен%
циалов. Высокая чувствительность метода позво%
ляет обнаружить признаки нарушения нейронных
систем в наиболее ранние сроки, до появления
клинических симптомов поражения головного
мозга, когда другие методы исследования еще ма%
лоэффективны, а также оценить степень метабо%
лических нарушений у больных ГТ [2, 3, 6]. Было
высказано предположение, что снижение функции
щитовидной железы влияет на стабильность акус%
тических стволовых вызванных потенциалов
(АСВП) головного мозга и, возможно, — на систе%
му вегетативной адаптации [5]. Однако остался
невыясненным вопрос о существовании зависи%
мости между изменениями АСВП головного мозга
и показателями функции вегетативной нервной
системы (ВНС) у больных ГТ.

ЦЦеелльь  ииссссллееддоовваанниияя — изучение взаимосвязи
между показателями функции ВНС и компонента%
ми АСВП головного мозга у больных ГТ.

Материалы и методы

Под наблюдением находилось 208 женщин,
больных первичным ГТ разной степени тяжести.
Средний возраст — (44,6 ± 2,3) года. По длитель%
ности заболевания ГТ обследованные распреде%
лялись следующим образом: до 5 лет включитель%
но — 66 пациентов, от 5 до 10 лет — 82, свыше 10
лет — 60. Были сформированы клинические груп%
пы в зависимости от степени тяжести ГТ: I группу
(60 больных) составили больные первичным ГТ
легкой степени тяжести, II (78) — средней степени,
III (70) — тяжелой степени.

Самооценку клинических проявлений пораже%
ния ВНС выражали в баллах соответственно тесто%
вой карте, которая включала основные субъектив%
ные признаки, характерные для больных с синдро%
мом вегетативной дистонии (А.М. Вейн, 1998). Для
оценки вегетативного статуса был использован
метод анализа вариабельности ритма сердца
(ВРС), позволяющий оценить вегетативную регуля%
цию ритма сердца, степень напряжения и направ%
ленность нарушения вегетативных механизмов, а
также адаптационные возможности организма в
целом [1]. Для исследования использовали систе%
му «Кардиотехника%4000» («ИНКАРТ», Россия). За%
пись ритмограммы проводили утром (с 9 до 12 ч),
после отдыха пациента, в положении сидя, опи%
раясь на спинку стула, на протяжении 15 мин в по%
мещении с комфортными условиями (температура
воздуха около 22 °С) и максимальным исключени%
ем внешних раздражителей. Определяли показа%
тели вариационной пульсометрии: моду (Мо), ам%
плитуду моды (АМо), вариационный размах (∆Х),
индекс напряжения регуляторных систем (ИН).

Спектральный анализ проводили по методу
быстрого преобразования Фурье. Вычисляли спек%
тральные показатели ритма сердца: VLF — мощ%
ность спектра с частотой меньше 0,05 Гц, LF —
мощность спектра с частотой 0,05—0,15 Гц, HF —
мощность спектра с частотой 0,16—0,4 Гц, LF/HF —
соотношение низко% и высокочастотного компо%
нента, показатель баланса симпатической и пара%
симпатической частей ВНС (вегетативного тонуса).
В настоящее время считают, что волна HF отража%
ет парасимпатическую активность, связанную с
дыхательной аритмией, а волна LF — преимущес%
твенно симпатическую, барорефлекторную актив%
ность сегментарных механизмов регуляции ритма
сердца. О происхождении составляющей VLF еди%
ного мнения нет, однако, доказана ее четкая связь
с надсегментарными механизмами эрготропной
активации, эмоциональным напряжением, высо%
кой тревожностью.

Исследование АСВП, рекомендуемых как интег%
ративный показатель функционального состояния
ствола мозга [3], проводили с помощью диагности%
ческого комплекса «Amplaid МК%15» (Италия). При
униполярном отведении активный электрод фик%
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сировали в точке Cz (vertex), референтный — на
мочке уха. Заземляющий электрод располагали в
точке Fz. Стимуляцию проводили головными теле%
фонами. Звуковой стимул — щелчок интенсивнос%
тью 100 дБ над уровнем слышимости подавали
раздельно на правое и левое ухо. Усреднение осу%
ществляли по 1000 предъявлениям. Эпоха ана%
лиза составляла 12 мс. Предварительно у всех об%
следованных на аудиометре «Gross clinical
audiometr MA%31» (Германия) изучали функцию ор%
гана слуха. К обследованию допускали только лиц
с сохраненной слуховой функцией. Для анализа ис%
пользовали значение латентных периодов (ЛП)
компонентов I—V кривых, отображающих актив%
ность следующих структур мозга: I — слухового
нерва, II — кохлеарного ядра, III — медиального
ядра верхней оливы, IV — вентрального ядра лате%
ральной петли (латеральный комплекс), V — ниж%
них бугров четверохолмия. Рассчитывали межпи%
ковые интервалы I—III, III—V, I—V и амплитуду (F)
компонентов I, III и V. В ходе проведения электро%
физиологического тестирования испытуемый рас%
полагался в удобном кресле, находясь в состоянии
расслабленного бодрствования. Исследования
проводили в первой половине дня.

Содержание общего тироксина (Т4), трийодти%
ронина (Т3) и тиреотропного гормона (ТТГ) в сыво%
ротке крови определяли с помощью радиоиммуно%
логического анализа.

Для сравнения с нормальными величинами по%
казатели ВРС и АСВП головного мозга были изучены
у 30 практически здоровых женщин в возрасте от
35 до 50 лет (средний возраст — (42,3 ± 1,7) года).

Статистическую обработку результатов иссле%
дования провели на персональном компьютере с
использованием пакета статистических программ
Microsoft Excel 2000.

Результаты и обсуждение

Все обследованные больные ГТ имели досто%
верно (р < 0,05) более высокие баллы анкеты веге%
тативных нарушений в разных системах организма
((41,6 ± 2,4) балла) по сравнению с контрольной груп%
пой ((20,3 ± 2,1) балла): в I группе — (31,8 ± 3,3) бал%
ла, во II — 44,5 ± 2,1, в III — 46,3 ± 1,8. Все паци%
енты предъявляли жалобы на головную боль раз%
личной локализации и длительности. Больные всех

трех групп часто отмечали головокружение (соот%
ветственно в 28,3, 44,8 и 71,4 % случаев). Нередко
предъявлялись жалобы на пошатывание при ходь%
бе, тошноту, которая усиливалась при взгляде на
движущиеся предметы, метеозависимость (соот%
ветственно у 25; 38,4 и 75 % больных), ощущение
«давления на глаза», колебания артериального
давления (20 % — в I группе, 35,8 % — во II и
44,2 % — в III). Боль и ощущение дискомфорта в об%
ласти сердца в I группе встречались относительно
реже, чем во II и III (соответственно 16,6; 30,7 и
42,8 %). Сухость кожи отмечалась у 75; 79,2 и 100
больных, зябкость конечностей — у 46,6; 67,9 и
81,4 %, запоры — у 20; 74,3 и 94,2 % больных.

В трех группах выявлены вегетативные парок%
сизмы (в среднем 20,9; 25,6 и 25,6 %), в том числе
симпато%адреналовые (6; 3,8 и 1,4 %), ваго%инсу%
лярные (3,3; 6,4 и 15,7 %) и смешанные (11,6; 15,4
и 8,5 %). Симпато%адреналовые пароксизмы пре%
обладали в I группе (6 %), а ваго%инсулярные — в III
(15,7 %). Количество смешанных вегетативных па%
роксизмов было наибольшим (15,4 %) во II группе.

При анализе показателей ВРС у всех обследо%
ванных больных ГТ выявлены признаки вегетатив%
ной дисфункции различной степени и характера
(табл. 1). Изменения у пациентов I группы свиде%
тельствовали об активации адренергических ме%
ханизмов регуляции гомеостаза, повышенной син%
хронизации различных звеньев управления (по%
вышение тонуса симпатического отдела автоном%
ной нервной системы), что подтверждается нали%
чием статистически достоверного увеличения по%
казателей АМо, ИН и уменьшением ∆Х. Эта реак%
ция носила защитно%приспособительный харак%
тер. Путем включения дополнительных регулятор%
ных механизмов сохранялся уровень функциони%
рования системы кровообращения в верхней гра%
нице диапазона гомеостатических колебаний.

У больных II группы значения Мо, АМо, ∆Х указы%
вают на состояние перенапряжения регуляторных
систем, для которого характерны недостаточность
адаптационных механизмов, их неспособность
обеспечить оптимальную, адекватную реакцию ор%
ганизма на воздействие факторов внешней среды.

У больных III группы значения Мо, АМо, ∆Х сви%
детельствовали о преобладании парасимпатичес%
кой активации на фоне ослабления резерва сим%

Т а б л и ц а  1
Показатели вегетативного гомеостаза у больных ГТ по данным анализа ВРС

* Достоверные различия по сравнению с группой контроля (р < 0,05).

ППооккааззааттеелльь
ГГррууппппаа  

ККооннттррооллььннааяя  ((nn  ==  3300)) II  ((nn  ==  6600)) IIII  ((nn  ==  7788)) IIIIII  ((nn  ==  7700))

Мо, с 0,75 ± 0,02 0,73 ± 0,01 0,63 ± 0,015* 0,88 ± 0,02*

АМо, % 40,5 ± 1,6 45,4 ± 3,5* 53,1 ± 1,8* 15,4 ± 1,2*

∆Х, с 0,41 ± 0,015 0,27 ± 0,02* 0,54 ± 0,018* 0,16 ± 0,015*

ИН 65,8 ± 1,8 115,2 ± 1,5* 78,08 ± 2,3* 54,6 ± 1,5*
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пато%адреналовой реактивности, снижении диапа%
зона адаптационных реакций, явлении стойкого
вегетативного дисбаланса, несогласованности в
деятельности разных частей ВНС.

У больных I группы сердечный ритм содержал
выраженные высокочастотную (HF) и среднечас%
тотную (LF) составляющие, что свидетельствовало о
динамическом балансе влияний парасимпатичес%
кого и симпатического отделов ВНС на сердце при
высокой степени активизации автономного (сину%
сового) контура регулирования сердечного ритма
(табл. 2). По данным анализа ВРС у больных II груп%
пы выявлена повышенная парасимпатикотония
(выраженная составляющая HF, повышенная сос%
тавляющая LF и снижение соотношения LF/HF). У
больных III группы зарегистрированы признаки ис%
тощения симпато%адреналовой активации и отно%
сительного преобладания парасимпатического от%
дела ВНС (снижение величины LF, повышение зна%
чений HF и VLF). У больных этой группы наблюдали
преимущественно недостаточность вегетативной
обеспеченности сердечной деятельности с элемен%
тами несогласованности центрального и перифе%
рического контуров регуляции сердечного ритма.

Таким образом, у всех больных ГТ наблюдались
нарушения со стороны ВНС. В результате прове%
денных исследований, наряду с перманентными
вегетативными нарушениями у больных ГТ выяв%
лены вегетативные кризы — симпато%адренало%
вые, ваго%инсулярные и смешанные, связанные с
поражением надсегментарных вегетативных об%
разований ствола головного мозга и гипоталами%
ческой области. Тиреоидная недостаточность вы%
зывает нарушение вегетативной адаптации орга%
низма, дизрегуляцию сосудистого тонуса и приво%
дит к развитию генерализованной вегетативной
патологии. Указанные нарушения лежат в основе
развития цереброваскулярной патологии, наблю%
даемой у больных ГТ, выраженность которой зави%
сит от степени тяжести ГТ.

При исследовании биоэлектрической активнос%
ти ствола мозга методом АСВП у больных всех
групп выявлено достоверное (р < 0,05) умень%
шение амплитуды I и V компонентов АСВП, что сви%
детельствовало о снижении возбудимости струк%
тур продолговатого и среднего мозга (табл. 3). Кро%
ме того, у больных всех групп отмечено достовер%
ное (р < 0,05) удлинение I—V и III—V интервалов

Т а б л и ц а  2
Показатели мощности ВРС у больных ГТ

* Достоверные различия по сравнению с группой контроля (р < 0,05).

ППооккааззааттеелльь
ГГррууппппаа  

ККооннттррооллььннааяя  ((nn  ==  3300)) II  ((nn  ==  6600)) IIII  ((nn  ==  7788)) IIIIII  ((nn  ==  7700))

VLF, % 61 ± 0,031 26 ± 0,021* 71 ± 0,02* 78 ± 0,012*

LF, % 46 ± 0,027 48 ± 0,012 48 ± 0,01 15 ± 0,013*

HF, % 32 ± 0,011 42 ± 0,018* 50 ± 0,03* 55 ± 0,014*

LF/HF 1,43 ± 0,19 1,14 ± 0,22 0,96 ± 0,02* 0,27 ± 0,09* 

Т а б л и ц а  3
Усредненные значения латентных периодов и амплитуд АСВП в контрольной и клинических группах

* Достоверные различия по сравнению с группой контроля (р < 0,05).

ППооккааззааттеелльь
ГГррууппппаа  

ККооннттррооллььннааяя  ((nn  ==  2200)) II  ((nn  ==  6600)) IIII  ((nn  ==  7700)) IIIIII  ((nn  ==  7700))

ЛП I, мс 1,2 ± 0,01 1,43 ± 0,02* 1,54 ± 0,04* 1,66 ± 0,02*

ЛП II, мс 2,1 ± 0,02 2,35 ± 0,04* 2,58 ± 0,02* 2,69 ± 0,02*

ЛП III, мс 3,2 ± 0,02 3,34 ± 0,04 3,34 ± 0,03 3,35 ± 0,01

ЛП IV, мс 4,3 ± 0,02 4,36 ± 0,04 4,35 ± 0,08 4,38 ± 0,02

ЛП V, мс 5,4 ± 0,01 5,38 ± 0,01 5,47 ± 0,02 5,48 ± 0,04

ЛП I—III, мс 2,0 ± 0,02 1,91 ± 0,06 1,9 ± 0,02 1,9 ± 0,09

ЛП III—V, мс 2,2 ± 0,06 2,43 ± 0,01* 2,54 ± 0,01* 2,66 ± 0,01*

ЛП I—V, мс 4,2 ± 0,01 4,67 ± 0,02* 4,79 ± 0,02* 5,03 ± 0,01*

A I, мкВ 1,4 ± 0,02 1,2 ± 0,01* 1,18 ± 0,01* 1,1 ± 0,01*

A II, мкВ 0,3 ± 0,01 0,3 ± 0,05 0,31 ± 0,06 0,31 ± 0,01

A III, мкВ 0,8 ± 0,04 0,81 ± 0,09 0,81 ± 0,05 0,83 ± 0,03

A IV, мкВ 1,32 ± 0,03 1,33 ± 0,07 1,34 ± 0,03 1,34 ± 0,03

A V, мкВ 1,7 ± 0,01 1,5 ± 0,01* 1,44 ± 0,02* 1,39 ± 0,01*
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АСВП в сравнении с группой контроля, что явля%
лось показателем снижения скорости проведения
возбуждения на участке между оливами и нижни%
ми буграми четверохолмия. У больных всех групп
отмечено достоверное (р < 0,05) удлинение ЛП I и
II компонентов АСВП, что выявляется снижением
скорости проведения возбуждения на участке
между слуховым нервом и кохлеарным ядром.

В результате корреляционного анализа выяв%
лена обратная зависимость между амплитудами I
и V компонентов и тяжестью ГТ (r = –0,36,
р < 0,005 и r = –0,38, p < 0,005); прямая корреля%
ционная связь — между ЛП I и II компонентов и тя%
жестью заболевания (r = 0,45, p < 0,05 и r = 0,36,
p < 0,05), а также между ЛП I—V и III—V компо%
нентов и степенью тяжести ГТ (r = 0,32, p < 0,05 и
r = 0,36, p < 0,05).

Был проведен анализ корреляционных связей
между показателями компонентов ВРС и АСВП.
Наиболее достоверные взаимосвязи обнаружены
для таких показателей, как ЛП II (r = 0,65) и ЛП IV
(r = 0,71), с показателем HF (маркер модуляции
блуждающего нерва). Вклад блуждающего нерва в
регуляцию ритма сердца прямо пропорционален
величине ЛП II и обратно пропорционален ЛП IV.

Значительная негативная корреляция (r = 0,89) от%
мечена между амплитудой I и LF (маркер модуля%
ции симпатического нерва). Выявленные наруше%
ния латентно%амплитудных характеристик АСВП,
коррелирующие с ВРС, позволяют утверждать, что
тиреоидная недостаточность способствовала из%
бирательному поражению структур ствола голов%
ного мозга, имеющих отношение к надсегментар%
ной регуляции вегетативных функций.

Выводы

У больных ГТ имеются ассоциированные взаи%
мосвязи между показателями деятельности ВНС и
компонентами АСВП. 

Тиреоидная недостаточность способствует из%
бирательному поражению структур ствола голов%
ного мозга, имеющих отношение к надсегментар%
ной регуляции вегетативных функций. 

Существует возможность прямого воздействия
тиреоидных гормонов на электрическую актив%
ность некоторых регионов головного мозга. 

Для диагностики у больных ГТ патологии голов%
ного мозга, вызванной метаболическими наруше%
ниями, можно рекомендовать применение нейро%
физиологического метода регистрации АСВП.
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Т.М. МЕЛЬНИК

Асоційовані взаємозв’язки між показниками діяльності 
вегетативної нервової системи та компонентами 
акустичних стовбурових викликаних потенціалів головного мозку 
у хворих на гіпотиреоз

Мета — вивчення взаємозв’язків між показниками діяльності вегетативної нервової системи (ВНС) та ком�
понентами акустичних стовбурових викликаних потенціалів (АСВП) головного мозку у хворих на гіпотиреоз (ГТ).

Матеріали і методи. Обстежено 208 жінок, хворих на первинний ГТ, які були розподілені на групи залежно
від ступеня тяжкості ГТ.

Результати. Проведено аналіз кореляційних зв’язків між показниками варіабельності ритму серця (ВРС) та
компонентами АСВП. Встановлено достовірні взаємозв’язки для латентного періоду (ЛП) II компонента (кохлеар�
не ядро) (r = 0,65) та ЛП IV компонента (латеральний комплекс) (r = 0,71) з показником HF (високочастотна складо�
ва спектрограми ВРС). Внесок блукаючого нерва в регуляцію ритму серця є прямо пропорційним до величини ЛП
компонента II і обернено пропорційним до величини ЛП IV компонента. Значну негативну кореляцію (r = –0,89) від�
значено між амплітудою компонента I і показником LF (середньочастотна складова спектрограми ВРС).
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Висновки. Хворі на ГТ мають асоційовані взаємозв’язки між показниками діяльності ВНС та компонентами
АСВП. Тиреоїдна недостатність сприяє вибірковому ураженню структур стовбура головного мозку, пов'язаних з
надсегментарною регуляцією вегетативних функцій. Існує можливість прямого впливу тиреоїдних гормонів на
електричну активність деяких регіонів головного мозку. Для діагностики у хворих на ГТ патології головного мозку,
спричиненої метаболічними порушеннями, можна рекомендувати застосування нейрофізіологічного методу
дослідження АСВП.

Ключові слова: гіпотиреоз, вегетативна нервова система, варіабельність ритму серця, акустичні стовбу�
рові викликані потенціали головного мозку.

T.M. MELNYK

The associated relations between parameters 
of autonomic nervous system activity and components 
of auditory brainstem evoked potentials 
in patients with hypothyroidism

Purpose – to study the relations between parameters of autonomic nervous system activity (ANS) and compo�
nents of auditory brainstem evoked potentials (ABEP) in the patients with hypothyroidism (HT).

Methods and subjects. 208 patients with primary HT were examined. The patients were divided into groups
depending on HT severity.

Results. The analysis of correlation connections between parameters of variations in heart rate (VHR) and com�
ponents of ABEP was provided. The relations for such parameters as latency (L) of a component II (nucleus cochlea,
where r = 0,65) and latency of a component IV (lateral complex where r = 0,71) with HF parameter (high�frequency
component of spectrum VHR) were found out. The contribution of a vagus nerve in regulation of a heart rate is pro�
portional to L of a component II and negative correlation to L of a component IV. The significant negative correlation
(r = 0,89) was marked between amplitude of a component I ABEP and parameter LF (low�frequency component of
spectrum VHR).

Conclusions. The patients with HT have associated relations between parameters of ANS activity and ABEP
components. The thyroid insufficiency provides a selective impairment of the some structures of a brainstem that
relates to supersegmented regulation of autonomic functions. There is a possibility of direct thyroid hormone influence
on electrical activity of some regions of a brain. It is possible to recommend the application of a neurophysiological
method ABEP for diagnostics of a brain pathology caused by metabolic impairments in patients with HT.

Key words: hypothyroidism, autonomic nervous system, variations in heart rate, auditory brainstem evoked
potentials.
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Удосконалення діагностичних критеріїв ура%
ження периферійної нервової системи при цук%

ровому діабеті (ЦД) є актуальним завданням [9, 21,
27, 23]. Ураження периферійних нервів нижніх кін%
цівок супроводжуються зниженням чутливості, по%
рушенням трофіки, що своєю чергою підвищує ри%
зик виникнення синдрому діабетичної стопи [7,
16]. Незважаючи на досягнення в дослідженні па%
тогенезу захворювання, його ускладнень та мето%
дах лікування, кількість ампутацій нижніх кінцівок
при ЦД зростає [21, 4, 27]. За даними статистики, у
світі проводять 55 ампутацій нижніх кінцівок на го%
дину у хворих на ЦД [25, 20]. Діабетична дистальна
симетрична поліневропатія (ДДСП) погіршує якість
життя хворих через больовий синдром, слабкість у

ногах, порушення координації. Незважаючи на
застосування сучасного патогномонічного лікуван%
ня ДДСП з використанням антиоксидантів, симпто%
матичної терапії тощо, не завжди вдається досягти
стабілізації стану, тим більше — позитивного
ефекту. Тому питання пошуку специфічних марке%
рів характеру та ступеня ураження нервів кінцівок
при ЦД 2 типу, які дали б змогу обґрунтувати дифе%
ренційований підхід до призначення лікування, є
актуальним і важливим.

Згідно із загальноприйнятою класифікацією [3],
поліневропатії за патофізіологічними ознаками по%
діляють на аксональні та демієлінізуючі. Головним
інструментальним методом діагностики ДДСП є
електронейроміографічне (ЕНМГ) дослідження —

УДК 616.85+616.379�008.64+616�073.7

В.А. ГРИБ

Івано�Франківський державний медичний університет

Гриб Вікторія Анатоліївна, доцент кафедри
76000, м. Івано%Франківськ, вул. Незалежності, 97/29

Тел. (0342) 528%036. Е%mail: enmg@mail.ru

Клінічне та електронейроміографічне 
тестування функції нервів 
у хворих на цукровий діабет 2 типу
з дистальною симетричною поліневропатією

Мета — виявити можливі паралелі між клінічною картиною діабетичної дистальної симетричної поліневро�
патії (ДДСП) у хворих на цукровий діабет (ЦД) 2 типу та різними варіантами корекції глікемії (інсулінозалежний та
інсулінонезалежний).

Матеріали і методи. Проведено клінічне (з використанням шкал НСР, НДР, визначення тактильної чутливості
монофіламентом 10 г) та електронейроміографічне обстеження 86 хворих на ЦД 2 типу з клінічною картиною ДДСП,
які перебували на стаціонарному лікуванні в ендокринологічному відділенні Івано�Франківської обласної клінічної
лікарні. Середній вік становив (54,1 ± 3,7) року, тривалість ЦД — (11,4 ± 1,2) року.

Результати. У всіх обстежених за даними електронейроміографії виявлено пошкодження різного ступеня
вираженості як мієлінових оболонок, так і аксонів нервових стовбурів, з переважним ураженням їх за аксональ�
ним типом. Більшість хворих з аксонопатією отримували комбіновану терапію (інсулін і цукрознижувальні табле�
товані середники), вони мали більш виражені ускладнення ЦД, ніж хворі з інсулінонезалежним ЦД, в яких пере�
важно виявлено мієлінопатію за даними електронейроміографії.

Висновки. Враховуючи клініко�електронейроміографічні паралелі (дані шкал НСР, НДР, дослідження мо�
нофіламентом 5.07 Semmes�Weinstein, стимуляційної електронейроміографії), можна припустити, що ураження
нервів при ДДСП за типом аксонопатії є предиктором синдрому діабетичної стопи.

Ключові слова: діабетична дистальна симетрична поліневропатія, цукровий діабет 2 типу, електронейро�
міографія, мієлінопатія, аксонопатія.
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реєстрація коливань електричних потенціалів у
скелетних м’язах, що дає змогу об’єктивно досліди%
ти стан периферійного нейромоторного апарату [8].

У літературі знаходимо суперечливі дані про пе%
реважний тип ураження нервів при ЦД. Так,
P.K. Thomas (1997), D. Said (2007) відносять ура%
ження нервів при ЦД до аксонопатій, J.R. Wilson та
співавт. (1998), K.R. Sharma та співавт. (2002),
Е. Бек, В. Янсен (2004) — до мієлінопатій, D. Ziegler
та співавт. (2006) вказують на змішаний тип ура%
ження, причому сегментарну демієлінізацію вони
зафіксували в 51 % обстежених, змішаний тип ура%
ження — у 49 %.

ММееттаа  ррооббооттии — дослідити клінічні та ЕНМГ особ%
ливості ДДСП у хворих на ЦД 2 типу з різними варі%
антами корекції глікемії (інсулінозалежний та інсу%
лінонезалежний) та виявити можливі паралелі між
клінічною картиною невропатії і типом ураження
нерва за даними ЕНМГ.

Матеріали і методи

Обстежено 86 хворих на ЦД 2 типу з клінічною
картиною ДДСП, які перебували на стаціонарному
лікуванні в ендокринологічному відділенні Івано%
Франківської обласної клінічної лікарні. Всі хворі
дали інформовану згоду на участь у дослідженні.
Серед обстежених було 47 чоловіків та 39 жінок ві%
ком від 44 до 70 років (у середньому (54,1 ± 3,7)
року), тривалість діабету становила (11,4 ± 1,2) ро%
ку. Під час діагностики ЦД 2 типу і оцінки ступеня
компенсації вуглеводного обміну керувалися ре%
комендаціями ВООЗ (1999), національними стан%
дартами ЦД [14, 12, 11] та Американської діабе%
тичної асоціації від 2004 р. [15]. За даними вив%
чення рівня глікозильованого гемоглобіну (HbA1c),
середній показник якого становив (9,8 ± 0,5) %
(7,2—11,7 %), стан більшості (85 %) хворих можна
було оцінити як декомпенсацію.

У зв’язку з розвитком виражених мікросудин%
них ускладнень та декомпенсації ЦД використову%
вали комбіновану з інсуліном цукрознижувальну
терапію у 48 (55,8 %) хворих із застосуванням пре%
паратів сульфанілсечовини (Манініл, Діабетон%MR)
та бігуанідів (Сіофор, Глюкофаж). Доза інсуліну ста%
новила від 10 до 46 ОД/добу. У 38 хворих діагнос%
товано інсулінонезалежний ЦД.

Критерієм включення хворих у дослідження бу%
ла наявність ЦД 2 типу з розвитком ДДСП, оцінена
за шкалою Нейропатичного симптоматичного ра%
хунку (НСР) не менше ніж 5 балами [5, 13]. Для під%
рахунку балів використовували опитувальник, на
підставі якого аналізувати наявність і вираженість
симптомів невропатії; кожен симптом відповідав
певному балу. Загальну суму балів 4—6 трактують
як початковий ступінь вираженості ДДСП, 7—
12 балів — як помірний, 13—18 — як виражений.

Як свідчить досвід, скарги пацієнта не завжди
відображують реальний ступінь важкості невропа%
тії, для об’єктивної оцінки необхідно провести клі%

нічне неврологічне обстеження. З цією метою дос%
ліджували сухожилкові рефлекси: колінні, ахіллові.
Рівень порушення тактильної чутливості оцінювали
із застосуванням волокон бавовняної вати. Поріг
больової чутливості визначали за допомогою спе%
ціальної тупої голки Neurotips, температурної чут%
ливості — ідентифікатором Thio%Therm. При вив%
ченні вібраційної чутливості застосовували 8%гра%
дуйований камертон (128 Гц). Для кількісної оцінки
об’єктивних проявів ДДСП використовували шкалу
Нейропатичного дисфункціонального рахунку
(НДР), розроблену М.J. Young у 1986 р. і рекомен%
довану дослідницькою групою Neurodiab при Євро%
пейській асоціації з вивчення діабету [5, 29]. До%
датково для оцінки тактильної чутливості застосо%
вували стандартну методику з використанням мо%
нофіламенту масою 10 г (5.07 Semmes%Weinstein).
Дослідження проводили в положенні пацієнта ле%
жачи на спині. До підошовної поверхні в певних ді%
лянках (першого пальця, проекції першого та
п’ятого плеснефалангових зчленувань) торкалися
монофіламентом. Відсутність порушень тактильної
чутливість фіксували, якщо пацієнт відчував два
дотики з трьох, порушення тактильної чутливості —
якщо пацієнт не відчував двох дотиків.

Сума балів за НДР відповідає певному ступеню
ДДСП: 0—4 бали — відсутня або початкова невро%
патія, 5—13 — помірна, 14—28 балів — вираже%
на невропатія, група ризику синдрому діабетичної
стопи.

Згідно з класифікацією діабетичної поліневро%
патії за P.J. Dyck та P.K. Tomas (1999) в обстежених
хворих виявлено ІІА стадію.

Крім ДДСП, у хворих були й інші ускладнення ЦД:
ретинопатія (препроліферативна, проліфератив%
на) — у 46,5 %, нефропатія ІІ%IV ст. — у 11,2 %, мікро%
ангіопатія нижніх кінцівок І%ІІ ст. — у 68,7 %, гепатоз,
за даними ультразвукової діагностики та біохімічних
аналізів крові, — у 42,9 %. Причому більшу кількість
ускладнень було зафіксовано серед хворих, які от%
римували для компенсації глікемії комбіновану те%
рапію. Оскільки досліджувані хворі, крім проявів ЦД
з його ускладненнями, мали й іншу супутню патоло%
гію: гіпертонічну хворобу І%ІІ ст., ішемічну хворобу
серця, дисциркуляторну енцефалопатію, хронічну
патологію шлунково%кишкового тракту, то до кон%
трольної групи були включені 30 пацієнтів без ЦД,
порівнянні за патологією та віком.

Критеріями виключення з дослідження були:
виражена декомпенсація захворювання, хронічна
ниркова та печінкова недостатність, артеріальна
гіпертензія ІІІ ступеня, супутні психічні та онкологіч%
ні захворювання, зловживання алкоголем, вер%
теброгенний больовий синдром.

ЕНМГ%дослідження здійснювали на двоканаль%
ному комплексі «ЕМГСТ%01». Досліджували малого%
мілкові та великогомілкові нерви. Температурний
режим шкіри, який контролювали електротермо%
метром, підтримували в межах 32—33 °С. Для
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оцінки функціонального стану аксонів, виявлення
порушення провідності рухових волокон нервів
вивчали такі показники: швидкість поширення
збудження (ШПЗ), кінцева латентність (КЛ), спів%
відношення амплітуди потенціалів максимальної
рухової відповіді (М%відповіді) на стимуляцію нерва
в дистальній та проксимальній точках, співвідно%
шення тривалості М%відповіді на стимуляцію нерва
в двох точках, амплітуду максимальної М%відповіді
на стимуляцію нерва в дистальній точці. Ступінь
ураження аксона оцінювали за ступенем його
збудливості [6]. Досліджували обидві кінцівки.

Статистичне оброблення даних здійснювали ме%
тодами парної статистики з використанням t%крите%
рію Стьюдента, кореляційного та дисперсного ана%
лізу за допомогою пакета «Statistica». Обчислювали
середню арифметичну величину (m), достовірність
різниці результатів дослідження (p). Результати вва%
жали достовірними, якщо коефіцієнт достовірності
був не більшим ніж 0,05, що є загальноприйнятим у
медико%біологічних дослідженнях.

Результати та обговорення

Клінічні характеристики обстежених хворих на%
ведено в табл. 1. Порівнювали показники пацієн%
тів залежно від засобу компенсації глікемії. Групи
пацієнтів, які отримували комбіновану терапію із
застосуванням інсуліну або оральні глікемічні се%
редники, були порівнянними за віком, тривалістю
захворювання, рівнем компенсації ЦД.

У 13 (12 %) хворих ЦД діагностовано при звер%
ненні за медичною допомогою зі скаргами на болі
вночі, затерпання нижніх кінцівок. У решти пацієн%
тів з моменту діагностування ЦД до появи відповід%
них скарг минуло в середньому 3 роки (0,5—6,0
років). Найчастішими скаргами в обстежених були:
нічний ниючий біль (87 %), який зменшувався під
час руху, відчуття поколювання (83 %), печія стоп

(56 %), заніміння пальців ніг (66 %). Незначну час%
тину хворих турбувало подразнення шкіри ніг при
дотику білизни, болючі нічні судоми у м’язах гомі%
лок, які поряд із алодинією частіше були наявні на
початку захворювання.

Середній сумарний бал за шкалою НСР у хворих
з інсулінозалежним ЦД становив 9,4 ± 1,9, у хворих
з інсулінонезалежним ЦД — 7,8 ± 0,9, що відповіда%
ло помірному ступеню ДДСП. У 3 хворих, які отриму%
вали інсулін (5,8 бала за шкалою НСР), та у 5 пацієн%
тів з інсулінонезалежним ЦД (5,5 бала), які мали де%
компенсований ступінь основного захворювання за
рівнем глікозильованого гемоглобіну ((9,1 ± 0,4) %),
встановили початковий ступінь ДДСП.

За візуальною оцінкою стану шкірних покривів
і дериватів стопи трофічні порушення у вигляді гі%
перкератозу, тріщин, стоншення шкіри, випадіння
волосся, гіперемії шкіри пальців спостерігали у 64
(74,4 %) хворих.

Досліджуючи неврологічний статус, отримали
такі результати (табл. 2). При інсулінозалежному
ЦД кількість хворих з больовим синдромом була
більшою на 12 %, а сума балів за візуальною анало%
говою шкалою (ВАШ) болю була меншою за середні
показники хворих з інсулінонезалежним ЦД. У ціло%
му ж, хворі, яким для коменсації глікемії використо%
вували різну терапію, мали практично однакові по%
казники шкал НСР та НДР.

Достовірних відмінностей у неврологічному ста%
тусі хворих, які отримували різну терапію для ком%
пенсації глікемії, не виявлено (див. табл. 2). У всіх
пацієнтів спостерігали зниження вібраційної чут%
ливості на стопах, а в 10 (12 %) — її повну відсут%
ність, що відповідало 5 балам за шкалою НДР. Рі%
вень зниження больової та температурної чутли%
вості практично не відрізнявся, а тактильна чутли%
вість у більшості випадків була на 0,5 бала ниж%
чою, ніж інші види чутливості. При дослідженні мо%

Т а б л и ц я  1
Характеристика обстежених хворих на цукровий діабет 2 типу з дистальною симетричною невропатією

Т а б л и ц я  2
Неврологічний статус хворих на цукровий діабет 2 типу, бали

ППооккааззнниикк ІІннссууллііннооззааллеежжнниийй  ЦЦДД  ((nn  ==  4488)) ІІннссууллііннооннееззааллеежжнниийй  ЦЦДД  ((nn  ==  3388))

Вік, роки 55,0 ± 2,7 53,0 ± 3,2 

Стать: чоловіки
жінки 

26
22 

21
17 

HbA1c, % 9,8 ± 0,4 10,1 ± 0,5

ППооккааззнниикк ІІннссууллііннооззааллеежжнниийй  ЦЦДД  ((nn  ==  4488)) ІІннссууллііннооннееззааллеежжнниийй  ЦЦДД  ((nn  ==  3388))

Оцінка за НСР 9,4 ± 1,9 7,8 ± 0,9

Больова чутливість 3,1 ± 0,2 3,0 ± 0,1

Тактильна чутливість 2,6 ± 0,5 2,5 ± 0,3

Температурна чутливість 3,2 ± 0,2 3,2 ± 0,3

Вібраційна чутливість 3,0 ± 0,2 3,0 ± 0,1

Оцінка за НДР 18,0 ± 1,2 17,9 ± 1,2

Оцінка за ВАШ 5,8 ± 0.4 6, 1 ± 0,6
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нофіламентом отримали дані, які свідчать про ви%
ражене порушення тактильної чутливості у хворих,
що доводить високу чутливість цього тесту. Подіб%
ної думки дотримується Г.Р. Галстян (2006), який
вважає, що позитивний тест з монофіламентом є
достатньою умовою для зарахування пацієнта до
групи високого ризику розвитку виразкового де%
фекту стопи. У обстежених нами 31 (64,6 %) хворо%
го з інсулінозалежним ЦД та 20 (52,6 %) — з інсулі%
нонезалежним ЦД тактильна чутливість була від%
сутня, у решти хворих (крім 3, у яких переважала гі%
пестезія) вона була зниженою. Отже, 60,5 % хво%
рих при дослідженні тактильної чутливості монофі%
ламентом були віднесені до групи ризику виник%
нення синдрому діабетичної стопи.

У 40,7 % хворих відзначено порушення двомірно%
просторового відчуття в дистальних відділах ніг. Су%
хожилкові рефлекси з нижніх кінцівок були відсутні
у 86,8 %, тільки ахіллові — у 13,2 % на тлі знижених
колінних. Сумарний бал за шкалою НДР становив у
середньому 16,9 ± 1,3. Згідно з об’єктивною шка%
лою за ступенем вираженості поліневропатії вияв%
лено такий розподіл хворих: помірно виражена із
середнім балом 12,1 ± 1,2 — у 11 (13 %) хворих, ви%
ражена поліневропатія, тобто реальний ризик ви%
никнення діабетичної стопи, — у 75 (87 %). Таким чи%
ном, дані, отримані за шкалою об’єктивного дослід%
ження, та суб’єктивні відчуття хворих істотно відріз%
няються, і, на нашу думку, для встановлення ступеня
важкості поліневропатії при ЦД не можна орієнту%
ватися тільки на оцінювальні клінічні шкали.

З метою вдосконалення діагностичних критері%
їв ураження периферійної нервової системи у хво%
рих на ДДСП нами здійснено ЕНМГ%обстеження
цих хворих. Результати наведено в табл. 3. Оскіль%
ки достовірної різниці (р > 0,05 %) при дослідженні
правих і лівих мало% та великогомілкових нервів
виявлено не було, представлено усереднені дані
щодо нервів обох кінцівок.

Залежно від переважання ознак пошкодження
нервових стовбурів хворих розподілили на дві гру%
пи: І  групу становили пацієнти з достовірним пере%
важанням ураження мієлінових оболонок, ІІ — ак%
сонального ураження нервів.

Як ознаки переважно демієлінізуючого типу
ДДСП можна використовувати такі ЕНМГ%показни%
ки: здовження КЛ, зниження ШПЗ, збільшення від%
соткового співвідношення тривалості М%відповіді
при стимуляції в дистальній та проксимальній точ%
ках, що свідчить про наявність блоків проведення,
а також зниження у 1,5 разу амплітуди М%відповіді
при стимуляції в проксимальних точках мало% та
великогомілкових нервів [3, 6].

Якщо показник ШПЗ характеризує проведення
по найбільш швидкопровідних нервових волокнах,
то тривалість М%відповіді більшою мірою відобра%
жує діапазон швидкостей проведення по окремих
нервових волокнах. Збільшення тривалості М%від%
повіді при нормальних показниках ШПЗ свідчить
про переважне ураження повільнопровідних воло%
кон, а зниження ШПЗ у поєднанні з нормальною
тривалістю М%відповіді більш характерне для ура%
ження швидкопровідних волокон [6].

Аналіз даних ЕНМГ у наших хворих свідчить про
те, що при ЦД 2 типу з ДДСП страждають і швид%
копровідні, і повільнопровідні групи рухових воло%
кон. Про ураження аксона у хворих І групи свід%
чить факт достовірно (р < 0,001) зниженого показ%
ника амплітуди М%відповіді обох нервів нижніх кін%
цівок, який є корелятором вираженості рухових
порушень. Незважаючи на низьку амплітуду по%
тенціалу дії моторних волокон, особливо у хворих
ІІ групи, серед яких спостерігали зниження амплі%
туди М%відповіді в 2,3 разу порівняно з контролем,
у жодного хворого не було виявлено клінічних оз%
нак парезу.

У ІІ групі також відзначено достовірне (р < 0,05)
зниження ШПЗ на тлі незначно здовженої КЛ

* Достовірно відносно показників норми (р < 0,05);
** достовірно відносно показників хворих І групи (р < 0,05).

Т а б л и ц я  3
ЕНМГ�показники у хворих на цукровий діабет 2 типу

ППооккааззнниикк

ММааллооггооммііллккооввиийй  ннееррвв ВВееллииккооггооммііллккооввиийй  ннееррвв

ККооннттрроолльь  
((nn  ==  3300))

II  ггррууппаа  
((nn  ==  3355))

IIII  ггррууппаа  
((nn  ==  5511))

ККооннттрроолльь  
((nn  ==  3300))

II  ггррууппаа  
((nn  ==  3355))

IIII  ггррууппаа  
((nn  ==  5511))

Амплітуда М%відповіді на стимуляцію 
нерва в дистальній точці, мВ

9,0 ± 0,4 5,2 ± 0,4* 3,9 ± 0,3** 9,6 ± 0,4 5,7 ± 0,3* 4,0 ± 0,5** 

Амплітуда М%відповіді на стимуляцію 
нерва в проксимальній точці, мВ

7,9 ± 0,4 3,5 ± 0,3* 3,1 ± 0,3* 8,4 ± 0,4 4,2 ± 0,4* 3,2 ± 0,3**

Тривалість М%відповіді на стимуляцію 
нерва в дистальній точці, мс

6,1 ± 0,7 9,1 ± 0,5** 6,7 ± 0,4 6,1 ± 0,4 7,0 ± 0,6 6,5 ± 0,3

Тривалість М%відповіді на стимуляцію 
нерва в проксимальній точці, мс

7,2 ± 0,3 11,8 ± 0,7* 8,5 ± 0,5** 6,9 ± 0,4 8,8 ± 0,6* 7,8 ± 0,5

Кінцева латенція (при дистанції 6 см), мс 3,5 ± 0,2 4,9 ± 0,2* 3,9 ± 0,4 3,8 ± 0,2 5,2 ± 0,4* 4,4 ± 0,2

ШПЗ руховими волокнами нерва, м/с 47,9 ± 2,1 36,8 ± 2,3* 42,2 ± 1,8** 45,3 ± 2,0 34,2 ± 1,7* 39,6 ± 1,7**
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(р > 0,05), хоча при цьому і спостерігали збільшен%
ня співвідношення тривалості проксимальної 
М%відповіді на тлі достовірно (р > 0,05) незміненої
тривалості М%відповіді на стимуляцію нервів у дис%
тальній точці. Це дає змогу припустити пошкоджен%
ня мієлінових оболонок як повільнопровідних, так і
швидкопровідних рухових волокон у хворих з пере%
важно аксональним типом ураження.

Чіткою ознакою ураження аксона нервового
волокна у 51 хворого із достовірно (р < 0,001)
зменшеною амплітудою М%відповіді при стимуляції
нервів нижніх кінцівок у дистальній точці було зни%
ження збудливості аксона на струм малої трива%
лості (0,1 мс), причому при стимуляції нервів ниж%
ніх кінцівок подразником тривалістю 0,5 мс амплі%
туда М%відповіді зростала вдвічі відносно ампліту%
ди М%відповіді на стимуляцію струмом малої трива%
лості, що можна розглядати як ознаку ураження
аксона при функціональних патологічних зсувах у
механізмах мембранної активації нервів [6]. У
решти хворих виявлено зниження збудливості ак%
сона на струм великої тривалості, при цьому амплі%
туда М%відповіді на стимул 0,5 мс була нижче за
норму (р < 0,001), не відрізнялася від амплітуди М%
відповіді на струм малої тривалості (0,1 мс) і стано%
вила (5,2 ± 0,4) мВ (норма — (9,0 ± 0,4) мВ) при
стимуляції малогомілкових нервів та (5,7 ± 0,3) мВ
(норма — (9,6 ± 0,4) мВ) — великогомілкових.

Аналізуючи взаємозв’язок показників ЕНМГ з
клінічними даними, ми виявили, що серед хворих з
мієлінопатичним типом ураження було більше па%
цієнтів з больовим синдромом, судомами і відчут%
тям заніміння, яке посилювалося вночі, що збіга%
ється з даними інших авторів [10]. При об’єктивно%
му дослідженні виявлено, що у всіх хворих при пе%
реважному ураженні аксона ахіллові рефлекси не
викликалися, колінні рефлекси були відсутні у
88 %, спостерігали виражене порушення тактиль%
ної чутливості за даними тесту з монофіламентом.

Порушену тактильну чутливість за цим методом
відзначали у 51 хворого, у 47 (94 %) з них перева%
жала аксонопатія в структурі ушкодженого нерво%
вого волокна, а у 4 (6 %) — мієлінопатія.

Враховуючи клінічні дані, а саме оцінку за шка%
лами НСР та особливо НДР, дані ЕНМГ%тестування
периферійних нервів нижніх кінцівок, можна при%
пустити, що ураження нервів з переважанням ак%
сонопатії є предиктором синдрому діабетичної сто%
пи, причому тільки показник порушення тактильної
чутливості, виявленого з допомогою монофіламен%
та, був вищим у хворих з інсулінозалежним ЦД,
решта клінічних показників не відрізнялися у паці%
єнтів з різними варіантами компенсації глікемії.
Для чіткішого визначення чинників ураження пев%
них структур нервового волокна потрібне прове%
дення подальших досліджень.

Висновки

За даними шкал НСР та НДР відмінностей у клі%
нічному перебігу ДДСП у хворих на ЦД 2 типу, які
отримували різну терапію для компенсації глікемії,
не виявлено, а за даними ЕНМГ при інсулінозалеж%
ному ЦД виявлено більшу кількість хворих з аксо%
нопатією, ніж при інсулінонезалежному, що свід%
чить про те, що аксонопатія є маркером тяжчих ус%
кладнень, ніж мієлінопатія.

Клінічне та ЕНМГ%обстеження функції нервів
нижніх кінцівок у хворих на ЦД 2 типу з ДДСП сприяє
об’єктивній оцінці стану нервових стовбурів.

У всіх обстежених хворих на ЦД 2 типу з невро%
патією за даними ЕНМГ виявлено пошкодження
різного ступеня вираженості як мієлінових обо%
лонок, так і аксонів з переважним ураженням нер%
вових стовбурів за аксональним типом.

Враховуючи клініко%електронейроміографічні
паралелі, можна припустити, що ураження нервів
при ДДСП за типом аксонопатії є предиктором син%
дрому діабетичної стопи.
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В.А. ГРИБ

Клиническое и электронейромиографическое тестирование 
функции нервов у больных сахарным диабетом 2 типа 
с дистальной симметричной полиневропатией
Цель — выявить возможные параллели между клинической картиной диабетической дистальной симмет�

ричной полиневропатии (ДДСП) у больных сахарным диабетом (СД) 2 типа с разными вариантами коррекции
гликемии (инсулинозависимым и инсулинонезависимым).

Материалы и методы. Проведено клиническое (с использованием шкал НСР, НДР, определение тактиль�
ной чувствительности монофиламентом 10 г) и электронейромиографическое обследование 86 больных СД
2 типа с клинической картиной ДДСП, которые находились на стационарном лечении в эндокринологическом
отделении Ивано�Франковской областной клинической больницы. Средний возраст составлял (54,1 ± 3,7) года,
длительность диабета — (11,4 ± 1,2) года.

Результаты. У всех обследованных по данным электронейромиографии выявлено повреждения разной
степени выраженности как миелиновых оболочек, так и аксонов нервных стволов, с подавляющим поражением
их по аксональному типу. Большинство больных с аксонопатией получали в основном комбинированную тера�
пию (инсулин и сахароснижающие таблетированные средства), они имели более выраженные осложнения
СД, чем больные с инсулинонезависимым СД, у которых преимущественно выявлена миелинопатия по данным
электронейромиографии.

Выводы. Учитывая клинико�электронейромиографические параллели (данные шкал НСР, НДР, иссле�
дования монофиламентом 5.07 Semmes�Weinstein, стимуляционной электронейромиографии), можно пред�
положить, что поражение нервов при ДДСП по типу аксонопатии является предиктором синдрома диабети�
ческой стопы.

Ключевые слова: диабетическая дистальная симметричная полиневропатия, сахарный диабет 2 типа,
электронейромиография, миелинопатия, аксонопатия.

V.A. GRYB

Clinical and eleсtroneuromyographical testing of nerves function
in patients with type 2 diabetes mellitus 
and distal symmetric polyneuropathy
Purpose – to expose possible parallels between the clinical picture of diabetic distal symmetric polyneuropathy

(DDSP) in the patients with the type 2 diabetes mellitus (DM) with a different variant of glycaemia correction (insulin
dependent and insulin independent).

Methods and subjects. The clinical (with usage of neuropathy symptomatic count and neuropathy dysfunc�
tional count scales, determination of touch sensitivity by means of monophylament 10 g) and electroneuromyo�
graphical (ENMG) examination of 86 patients with type 2 DM with the clinical signs of DDSP has been carried out.
Middle age is 54.1 ± 3.7, duration of diabetes is 11.4 ± 1.2 years.

Results. At all inspected patients according to the ENMG date the damage of a different degree of both myelin
shells and axons of nervous trunks with the overwhelming defeat of axonal type is exposed. Most patients with axonopa�
thy took combined sugar reduced therapy (insulin and pills), they had more marked complications of DM than іnsulіn
independent patients with diabetes. These patients had myelinopathy prevailed according to the ENMG date.

Conclusions. Taking into account clinico�ENMG parallels (indexes of the NSS, NDS scales, VAS, research by
monofilament 5.07 Semmes�Weinstein, stimulation ENMG), it is possible to assume that the nerves impairment at DDSP
by the axonopathy type is a predecessor of diabetic foot.

Key words: diabetic distal symmetric polyneuropathy, type 2 diabetes mellitus, electroneuromyography,
myelinopathy, axonopathy. 
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

Цукровий діабет є хронічним ендокринним зах%
ворюванням, що супроводжується дисфункці%

єю центральної та периферійної нервової системи
[7, 9, 22]. З кожним роком збільшується кількість
досліджень, результати яких свідчать про розвиток
клінічно значущих розладів функціонування мозку
у хворих на діабет. Ці порушення мають місце при
першому та другому типі діабету і виявляються пе%
реважно зниженням швидкості розумової актив%
ності, порушенням здатності до навчання та зни%
женням ефективності запам’ятовування [27, 29,
34]. Ці, специфічні для діабету структурні та функ%
ціональні вияви, які поступово виникають, певною
мірою пов’язані з дисфункцією гіпокампа [1, 5].

Традиційно вважають, що порушення його функціо%
нування виникають тільки у випадку тривалого пе%
ребігу захворювання, але є кілька наукових праць,
в яких доведено виникнення структурних змін гіпо%
кампа вже в перші тижні захворювання [12, 21,
28]. Факторами, що провокують пошкодження ней%
ронів гіпокампа під час розвитку діабету, можуть
бути активація NMDA% та AMPA%рецепторів [10, 19],
оксидативне пошкодження, гіперглікемія та гіпер%
продукція глюкокортикоїдних гормонів [26]. Під
час розвитку цукрового діабету відбувається хро%
нічне підвищення концентрації глюкокортикоїдів у
сироватці крові, що спричинює досить сильний
пошкоджувальний вплив на нейрони гіпокампа

УДК 612.822:616.379�008�64

Ю.В. ЛЕБІДЬ, М.О. ОРЛОВСЬКИЙ, Г.Г. СКИБО

Інститут фізіології ім. О.О. Богомольця НАН України, Київ

Лебідь Юрій Володимирович, аспірант 
01024, м. Київ, вул. Богомольця, 4. Е%mail: lebed@biph.kiev.ua

Пригнічення синтезу глюкокортикоїдів 
запобігає ранній загибелі нейронів гіпокампа
у щурів з експериментальним 
цукровим діабетом

Мета — вивчити вплив глюкокортикоїдних гормонів на стан нейронів гіпокампа в ранній період розвитку ек�
спериментального цукрового діабету з використанням метирапону (блокатора синтезу глюкокортикоїдів).

Матеріали і методи. Вивчали три групи щурів: 1�ша — контрольна, 2�га — тварини з експериментальним
цукровим діабетом та 3�тя — щури з цукровим діабетом, які отримували ін’єкції блокатора глюкокортикоїдних
гормонів метирапону. Експериментальний цукровий діабет моделювали шляхом одноразового внутрішньоче�
ревного введення розчину стрептозотоцину. Метирапон вводили підшкірно двічі на день протягом 7 або 14 діб з
першого дня після ін’єкції стрептозотоцину. Нейрони ідентифікували, імуногістохімічно визначаючи специфічний
для нейрональних клітин білок NeuN. З допомогою конфокального мікроскопа візуалізували нейрони СА1, СА2
та СА3 зон гіпокампа і проводили морфометричний аналіз нейронів окремо для кожної зони.

Результати. Розвиток цукрового діабету супроводжувався зниженням кількості пірамідних нейронів у всіх
досліджуваних зонах гіпокампа. У тварин, що не отримували ін’єкцій метирапону, кількість нейронів у СА1, СА2
та СА3 зонах пірамідного шару на 7�му добу достовірно знижувалася, тоді як уведення блокатора глюкокорти�
коїдів запобігало зниженню кількості нейронів. На 14�ту добу в обох групах щурів із цукровим діабетом було заре�
єстровано зниження кількості нейронів, але у щурів, що отримували метирапон, це зниження було меншим.

Висновки. Введення метирапону та пригнічення синтезу глюкокортикоїдних гормонів запобігає пошкод�
женню нейронів у СА1, СА2 та СА3 зонах гіпокампа в перший тиждень розвитку стрептозотоцинового цукрового
діабету. Протягом другого тижня введення метирапону сприяє зниженню інтенсивності деструкції клітин гіпокам�
па, але повного захисту нейронів від пошкоджуючої дії ендогенних чинників не відбувається.

Ключові слова: гіпокамп, цукровий діабет, нейродегенерація, глюкокортикоїдні гормони, метирапон.
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[30]. Для оцінки внеску глюкокортикоїдних гормо%
нів у сукупний цитотоксичний ефект ми застосува%
ли введення метирапону — блокатора синтезу цих
гормонів [16].

ММееттаа  ддоосслліідджжеенннняя — вивчити вплив глюкокор%
тикоїдних гормонів на стан нейронів гіпокампа в
ранній період розвитку експериментального цук%
рового діабету з використанням метирапону.

Матеріали і методи

Дослідження проведено на 20 статевозрілих
самках щурів лінії Вістар з масою тіла 180—250 г,
отриманих з віварію Інституту фізіології ім. О.О. Бо%
гомольця НАН України (Київ). Експерименти вико%
нували з дотриманням норм та принципів Євро%
пейської конвенції про захист хребетних тварин.
Цукровий діабет моделювали шляхом одноразової
внутрішньочеревної ін’єкції стрептозотоцину
(45 мг/кг) («Sigma%Aldrich», Німеччина) розчинено%
го в 0,5 мл стерильного цитратного буфера (pH
4,5). Вибір дози стрептозотоцину був зумовлений
нашими попередніми дослідженнями та результа%
тами інших авторів [1, 4]. Рівень глюкози в сиро%
ватці крові вимірювали за допомогою приладу для
експрес%аналізу. Для подальшого дослідження від%
бирали тварин із зовнішніми ознаками захворю%
вання та рівнем глікемії натще від 10 до
25 ммоль/л. Тваринам контрольної групи вводили
аналогічний об’єм цитратного буфера, що не міс%
тив стрептозотоцину. Метирапон (100 мг/кг), роз%
чинений у стерильному фізіологічному розчині,
вводили підшкірно кожні 12 год, починаючи з пер%
шого дня після введення стрептозотоцину. Таким
чином, було сформовано три групи тварин: 1%ша
контрольна, 2%га — тварини з цукровим діабетом
та 3%тя — тварини з цукровим діабетом, що отри%
мували ін’єкції метирапону протягом 7 та 14 діб.

Після 16%годинного голодування тварин анесте%
зували каліпсолом (75 мг/кг) і транскардіально
перфузували спочатку 0,1 М фосфатним буфером
(рН = 4,3), а потім 4 % розчином формальдегіду. Ви%
лучали мозок, дофіксовували у тому ж розчині і ви%
готовляли вібратомні зрізи 50 мкм завтовшки.

Для специфічного виявлення нейронів викорис%
товували моноклональні мишачі антитіла до NeuN
(«Dako», Данія) — протеїну, специфічного для зрілих
нейронів [23]. Антітіла були попередньо розведені
0,1 М фосфатним буфером (pH = 7,4) з додаванням
Triton X%100 та сироватки у співвідношенні 1 : 1000.
Після 24%годинної інкубації з первинними антитіла%
ми зрізи відмивали 0,1 М фосфатним буфером
(рН = 4,32) і наносили вторинні антитіла Alexa%488,
попередньо розведені фосфатним буфером у спів%
відношенні 1 : 1000. Інкубацію з вторинними анти%
тілами проводили за температури +4 °С протягом
48 год. Отримані мікропрепарати вивчали за допо%
могою лазерного скануючого мікроскопа «Olympus
FV%1000», оснащеного аргоновим лазером (довжи%
на хвилі — 488 нм). Зображення нейронів гіпокам%

па з роздільністю 800 × 800 пікселів зберігали у
комп'ютері та аналізували у напівавтоматичному
режимі, використовуючи пакет прикладних прог%
рам, розроблених «Altanin Tech» (Україна). Розрахо%
вували кількість позитивно забарвлених нейронів
на 1 мкм довжини перерізу пірамідного шару для
кожної зони окремо.

Доцільність вивчення змін у різних зонах гіпо%
кампа зумовлена тим, що вони відрізняються за
анатомо%фізіологічними характеристиками. СА1,
СА2 та СА3 зони гіпокампа досить чітко відрізня%
ються одна від одної за морфологією, розташуван%
ням та розмірами нейронів. Крім того, є відміннос%
ті щодо іннервації, електрофізіологічних власти%
востей та експресії генів між різними зонами гіпо%
кампа [18]. Цим зумовлені особливості стану пев%
ної зони під час розвитку ішемії, цукрового діабету
та інших патологічних процесів.

Статистичну оцінку достовірності різниці між по%
казниками проводили за допомогою однофактор%
ного дисперсійного аналізу (ANOVA та LSD%тест).
Достовірними вважали відмінності з рівнем значу%
щості понад 95 % (p < 0,05).

Результати та обговорення

У наших попередніх дослідженнях [2, 17] було
встановлено, що протягом перших двох діб розвит%
ку стрептозотоцинового цукрового діабету відбу%
вається зниження кількості нейронів у зонах СА1,
СА2 та СА3 пірамідного шару гіпокампа. Серед цих
ділянок найчутливішою виявилася СА2 зона, де бу%
ло зафіксовано найбільш раннє (3%й день) знижен%
ня кількості нейронів. Також було виявлено деге%
неративні зміни в них та явища реактивного ас%
трогліозу. З огляду на це та дані інших авторів [28]

Рис. 1. Мікрофотографія пірамідних нейронів та ас�
троцитів СА2 зони гіпокампа (вказані стрілками)
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можна стверджувати, що в нейронах гіпокампа
відбуваються певні зміни внаслідок деструктивної
дії ендогенних чиників уже на початку розвитку па%
тологічного процесу.

Рівень глікемії у тварин із цукровим діабетом,
що отримували ін’єкції метирапону в період з 3%ї
до 14%ї доби, знижувався з (9,7 ± 1,6) до (5,3 ± 0,8)
ммоль/л, тоді як у тварин із цукровим діабетом,
яким не вводили блокатор синтезу глюкокортико%
їдів, рівень цукру в сироватці крові зростав. У гру%
пі тварин, що не отримували ін’єкцій метирапону
кількість нейронів у СА1, СА2 та СА3 зонах піра%
мідного шару на 7%му добу знижувалася на 7,2;
23,7 та 8,9 % відповідно. Введення блокатора глю%
кокортикоїдних гормонів зумовлювало нівелю%
вання достовірних відмінностей щодо кількості
нейронів пірамідного шару між тваринами, які
протягом 7 діб хворіли на цукровий діабет, та кон%
трольною групою.

Кількість NeuN%імунопозитивних нейронів у
СА1, СА2 та СА3 зонах на 14%ту добу знижувалася
(на 20,3, 26,9 та 18,1 % відповідно) порівняно з
контролем, тоді як у тварин із цукровим діабетом,
що отримували метирапон, це зниження станови%
ло 11,5; 16,7 та 8,6 % відповідно. Таким чином,
протективний ефект блокатора зберігався протя%
гом другого тижня розвитку цукрового діабету, але
на 14%ту добу спостерігали достовірне зменшення
кількості NeuN%позитивних нейронів у всіх дослід%
жуваних зонах гіпокампа порівняно з контролем.

У цьому дослідженні ми намагалися з’ясувати
роль глюкокортикоїдних гормонів у пошкодженні
гіпокампа під час розвитку цукрового діабету. Дос%
ліджували кількість клітин, що експресують білок
NeuN, з метою визначення стану нейронів гіпокам%
па. Зниження кількості NeuN%імунопозитивних клі%
тин свідчить про пошкодження нейронів. Оскільки
глюкокортикоїдні гормони можуть спричинити
пошкодження та загибель нейронів гіпокампа, ми
застосували блокатор синтезу глюкокортикоїдних
гормонів метирапон [16]. Ця речовина за своєю хі%
мічною структурою належить до класу метилпіри%
динів, здатних інгібувати синтез кортизолу, знижу%
ючи активність ферменту 11%β%гідроксилази [16,
35]. Метирапон застосовують при лікуванні депре%
сії та зрідка — синдрому Кушинга [15]. Підшкірне
введення метирапону спричинює значне знижен%
ня концентрації глюкокортикоїдів у сироватці кро%
ві [36]. Цей ефект ми використали для з'ясування
можливої пошкоджувальної дії глюкокортикоїдних
гормонів. Ми застосували хімічне блокування син%
тезу глюкокортикоїдів, тому що цей метод є більш
фізіологічно коректним способом виключення їх%
нього впливу, аніж хірургічне видалення наднирко%
вих залоз.

Захисна дія метирапону щодо пірамідних нейро%
нів гіпокампа була показана в експериментах з
вивчення механізмів пошкоджувального впливу це%
ребральної ішемії [31]. Метирапон вводили в сис%

Рис. 2. Зміни кількості нейронів СА1, СА2 та СА3 зон
гіпокампа протягом перших 7 та 14 діб розвитку 
цукрового діабету в контрольних щурів (1�ша група),
тварин, хворих на цукровий діабет (2�га група),
та тварин із цукровим діабетом, яким вводили мети�
рапон (3�тя група).
* Достовірність відмінностей щодо групи тварин із цукровим
діабетом, які не отримували ін’єкцій метирапону
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темний кровоток одноразово болюсно перед моде%
люванням ішемічного інсульту. Перетискання серед%
ньої мозкової артерії або чотирьохсудинна оклюзія
на тлі впливу метирапону зумовлювали значне ско%
рочення площі інфарктної зони та зменшення кіль%
кості загиблих нейронів СА1 зони гіпокампа.

Деструктивний ефект глюкокортикоїдів щодо
нейронів гіпокампа доведений багатьма дослід%
женнями [24, 25, 32, 33]. Встановлено, що коротко%
часне підвищення концентрації кортикостерону піс%
ля введення триметиліну [14] або внаслідок стресу
[8] призводить до загибелі пірамідних нейронів гі%
покампа; хронічна дія цих гормонів під час депресії
спричинює порушення функції нейронів та знижен%
ня їхньої кількості [20]. Подібний пошкоджувальний
ефект також продемонстровано в експериментах з
введенням дексаметазону — синтетичного аналога
глюкокортикоїдних гормонів [33]. В експериментах
in vitro показано, що кортикостероїди токсично ді%
ють на культивовані нейрони гіпокампа та кори
мозку [13]. Механізм такої дії глюкокортикоїдів зу%
мовлений їхньою можливістю порушувати регуля%
цію внутрішньоклітинної концентрації кальцію та
підвищувати вразливість нейронів до ексайтоток%
синів, гіпоглікемії та ішемії [8]. Під час розвитку цук%
рового діабету відбувається стійке підвищення кон%
центрації кортикостероїдів у сироватці крові [6],
нейрони гіпокампа, що містять велику кількість
глюкокортикоїдних рецепторів, зазнають хронічно%
го впливу цих гормонів. Слід зазначити, що підви%
щення вмісту глюкокортикоїдних гормонів у крові
відбувається вже з першої доби розвитку стрепто%
зотоцинового цукрового діабету [11]. У нашому дос%
лідженні було показано, що введення метирапону
тваринам із цукровим діабетом запобігає знижен%
ню кількості NeuN%імунопозитивних нейронів гіпо%
кампа протягом 7 діб розвитку патології. Цей факт
може свідчити про те, що глюкокортикоїди є важли%
вим чинником, який провокує пошкодження нейро%

нів гіпокампа в першу добу розвитку діабету. Нап%
рикінці другого тижня розвитку патології реєструва%
ли зменшення кількості нейронів в обох групах тва%
рин порівняно з контролем, але воно було меншим,
ніж у тварин із цукровим діабетом, які не отримува%
ли ін’єкцій метирапону. На нашу думку, це може
свідчити про те, що, хоча глюкокортикоїдні гормони
продовжують негативно впливати на нейрони гіпо%
кампа протягом другого тижня, але існують ще
певні чинники, які діють незалежно від концентра%
ції цих гормонів у сироватці крові.

Таким чином, було встановлено, що метирапон
виявляє істотний протективний ефект щодо нейро%
нів гіпокампа в перший тиждень розвитку стрепто%
зотоцинового цукрового діабету у щурів. Протек%
тивна дія зберігається протягом другого тижня роз%
витку патологічного процесу, але вона є недостат%
ньою для повного захисту нейронів від дії ендоген%
них пошкоджувальних чинників. На нашу думку, от%
римані дані свідчать про те, що на початкових
етапах розвитку цукрового діабету глюкокортикоїд%
ні гормони беруть участь у пошкодженні пірамідних
нейронів гіпокампа. Подальші дослідження слід
спрямувати на вивчення способів застосування
препаратів, що знижують синтез глюкокортикоїдів,
у комплексній терапії хворих на цукровий діабет.

Висновки

Стрептозотоциновий цукровий діабет супро%
воджується істотним пошкодженням нейронів CA1,
CA2 та СА3 зон гіпокампа на 7%й та 14%й день за%
хворювання.

Уведення метирапону захищає нейрони гіпо%
кампа від несприятливої дії ендогенних чинників
протягом перших 7 діб розвитку захворювання.

Уведення метирапону тваринам із цукровим
діабетом протягом 14 діб сприяє зменшенню ін%
тенсивності пошкодження нейронів пірамідного
шару гіпокампа.
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Подавление синтеза глюкокортикоидов 
предупреждает раннюю гибель нейронов гиппокампа 
у крыс с экспериментальным сахарным диабетом

Цель — изучить влияние глюкокортикоидных гормонов на состояние нейронов гиппокампа в ранний пе�
риод развития экспериментального сахарного диабета с использованием метирапона (блокатора синтеза
глюкокортикоидов).

Материалы и методы. Изучали три группы животных: 1�я — контрольная, 2�я — животные с эксперимен�
тальным сахарным диабетом и 3�я — крысы с сахарным диабетом, получавшие инъекции метирапона. Экспе�
риментальный сахарный диабет моделировали путем однократного внутрибрюшного введения раствора
стрептозотоцина. Метирапон вводили подкожно два раза в день в течение 7 или 14 суток с первого дня после
инъекции стрептозотоцина. Нейроны идентифицировали, иммуногистохимически определяя специфический
для нейрональных клеток белок NeuN. C помощью конфокального микроскопа визуализировали нейроны СА1,
СА2 и СА3 зон гиппокампа и проводили морфометрический анализ нейронов отдельно для каждой зоны.

Результаты. Развитие сахарного диабета сопровождалось снижением количества пирамидных нейро�
нов во всех исследуемых зонах гиппокампа. У животных, не получавших инъекции метирапона, количество ней�
ронов в СА1, СА2 и СА3 зонах пирамидного слоя на 7�е сутки достоверно снижалось, тогда как введение бло�
катора глюкокортикоидов препятствовало снижению количества нейронов. На 14�е сутки было зарегистриро�
вано снижение количества нейронов в обеих группах крыс с сахарным диабетом, однако у крыс, получавших
метирапон, это снижение было менее выражено.

Выводы. Введение метирапона и подавление синтеза глюкокортикоидных гормонов препятствует пов�
реждению нейронов в СА1, СА2 и СА3 зонах гиппокампа в первую неделю развития стрептозотоцинового са�
харного диабета. В течение второй недели введение метирапона способствует снижению интенсивности
деструкции клеток гиппокампа, однако полной защиты нейронов от повреждающего действия эндогенных
факторов не происходит.

Ключевые слова: гиппокамп, сахарный диабет, нейродегенерация, глюкокортикоидные гормоны, ме�
тирапон.
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Suppression of glucocorticoid synthesis 
prevents early death of hippocampal neurons 
in experimental diabetic rats

Purpose – using glucocorticoid synthesis blocker metyrapone to study glucocorticoid hormones influence on
the state of hippocampal neurons at the early stage of experimental diabetes development.

Methods and subjects. Three groups of rats were investigated : 1) control, 2) experimental diabetic animals
and 3) metyrapone�treated diabetic animals. Experimental diabetes was induced by single intraperitoneal strep�
tosotocine injection. Metyrapone was administered s.c. twice a day during 7 or 14 days started from the first day after
streptosotocine injection. Neurons were identified with immunohistochemical detection of neuron�specific protein
NeuN. Using confocal microscope neurons in CA1, CA2 and CA3 areas were visualised and counted separately for
each area.

Results. Diabetes development was accompanied by decreasing of pyramidal neurons number in all studied
hippocampal areas. On the 7th day the number of neurons in CA1, CA2 and CA3 areas significantly decreased in ani�
mals without metyrapone treatment. Glucocorticoud blocker administration prevented the decreasing of neurons
number on the 7th day. It was registered the depletion of neurons count in both treated and untreated rats on the 14th
day, but in metyrapone�treated rats neuronal loss appears smaller.

Conclusions. Metyrapone administration and inhibition of glucocorticoid hormones synthesis prevents neuronal
injury in CA1, CA2 and CA3 hippocampal areas in the first week of diabetes. During the second week of diabetes
metyrapone administration provides the decreasing of neuronal damage, but full protection from destructive action
of endogenic factors doesn't occur.

Key words: hippocampus, diabetes mellitus, neurodegeneration, glucocorticoid hormones, metyrapone.
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Атеросклероз, в основе которого лежит дислипи%
демия, наряду с артериальной гипертензией

является важнейшим фактором, приводящим к
развитию ишемических сосудистых катастроф —
инфаркту миокарда, тромбозу периферических ар%
терий и ишемическому инсульту. Установлена тес%
ная связь между гиперхолестеринемией и атерос%
клерозом коронарных, сонных и вертебральных
артерий [3]. В то же время метаанализ 45 проспек%
тивных когортных исследований (включающих
7,5 млн пациентов) показал отсутствие ассоциа%
ции между уровнем общего холестерина и риском
инсульта, в отличие от заболеваний сердца [43,
46]. Дислипидемия — главный фактор риска ос%
трого инфаркта миокарда [16]. Следует отметить,
что многие исследования не учитывали тот факт,
что инсульт не является монопатогенетическим за%
болеванием. Конечной точкой в исследованиях
был либо церебральный инсульт как ишемичес%
кого, так и геморрагического характера, либо ише%
мический инсульт без дифференциации на подти%
пы. В большинстве исследований не подтверди%
лось предположение о влиянии нарушения кон%
центрации отдельных фракций липопротеидов на
риск возникновения церебрального инсульта [43].
В то же время, в нескольких эпидемиологических
исследованиях было установлено, что низкий
уровень холестерина липопротеидов высокой
плотности и повышенное содержание триглицери%
дов достоверно ассоциируются с увеличением рис%
ка атеросклеротического инсульта [44, 48]. По дан%
ным другого исследования (Copenhagen City Heart
Study), а также метаанализа ряда проспективных

исследований, была выявлена позитивная корре%
ляция между уровнем общего холестерина более
8 ммоль/л (309 мг/дл) и риском негеморрагичес%
кого инсульта [37].

В ряде эпидемиологических исследований пока%
зали умеренную ассоциацию между повышенным
уровнем общего холестерина и увеличением риска
ишемического инсульта; низким уровнем общего хо%
лестерина и повышением риска геморрагического
инсульта [33]. Есть мнение, что риск геморрагичес%
кого инсульта повышается по мере снижения
уровня холестерина липопротеидов низкой плотнос%
ти (увеличение риска на 19 % на каждое снижение
на 1 ммоль/л уровня холестерина липопротеидов
низкой плотности) [36]. Результаты обсервационных
исследований свидетельствуют о том, что у людей с
низким уровнем холестерина (менее 4 ммоль/л)
выше риск смерти от злокачественных опухолей, за%
болеваний дыхательных путей и геморрагического
инсульта. Известно, что злокачественные новообра%
зования приводят к гипохолестеринемии. Чрезмер%
ное снижение уровня общего холестерина (менее
4 ммоль/л) или отдельных его фракций оказывает
неблагоприятное влияние на организм.

Мозговой инсульт — тяжелое и, к сожалению,
весьма распространенное заболевание. Ишеми%
ческие инсульты встречаются чаще геморрагичес%
ких (80—85 % всех инсультов). Главными причина%
ми ишемических инсультов являются: атеросклероз
и атеротромбоз аорты, сонных артерий и магис%
тральных артерий головы, заболевания сердца
(клапанные пороки, нарушения ритма, сердечная
недостаточность, инфаркты и аневризмы), артери%
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Цереброваскулярная патология и статины
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альная гипертензия, нарушения реологических
свойств крови. Первичная и вторичная профилак%
тика мозговых инсультов по праву считается одной
из основных задач современной медицины [10].

В настоящее время большое внимание уделяется
оценке концентрации отдельных фракций липопро%
теидов (в порядке увеличения плотности): хиломик%
ронов (ХМ), липопротеидов очень низкой плотности
(ЛПОНП), липопротеидов промежуточной плотности
(ЛППП), липопротеидов низкой плотности (ЛПНП) и
липопротеидов высокой плотности (ЛПВП) [3].

Основными липидами, находящимися в плазме
крови, являются жирные кислоты, триглицериды
(ТГ), фосфолипиды и эфиры холестерина (ХС). Пос%
тупающие с пищей в составе ХМ ТГ переносятся в
ткани, где они являются источниками энергии. Эн%
догенные ТГ синтезируются в печени из свободных
жирных кислот, транспортируются в составе
ЛПОНП и также используются в качестве источни%
ка энергии или депонируются. Синтезирующийся в
печени ХС поступает в ткани в составе ЛПНП.
ЛПВП получают ХС из периферических тканей ор%
ганизма и других липопротеидов (ЛП). Фермент 
3%гидрокси%метилглутарил%коэнзим А%редуктаза
(ГМГ%КоА%редуктаза) определяет скорость синтеза
ХС в печени и его количество [17]. ХС входит в сос%
тав клеточных мембран, является предшественни%
ком стероидных гормонов и желчных кислот, а так%
же участвует в иммунно%воспалительных, окисли%
тельно%восстановительных и иных процессах.

Липиды не растворимы в воде, поэтому в сыво%
ротке крови они находятся в связанном состоянии
с аполипопротеидами. ЛП имеют мицеллярную
структуру, с размером частиц от 7 до 1000 нм. Каж%
дая частица ЛП имеет ядро, содержащее ТГ, эфиры
ХС и оболочку из белка и фосфолипидов. Оболочка
обеспечивает растворимость ЛП в водной среде и
возможность их транспорта с током крови [11].

Состав циркулирующих ЛП не стабилен, посто%
янно происходит обмен между ЛП отдельными ком%
понентами. ХМ и ЛПОНП на 73—93 % состоят из ТГ
и фосфолипидов. У ЛППП и ЛПНП около половины
их состава (38—50 %) приходится на ХС. Главным
переносчиком ХС являются ЛПНП. Они содержат
апобелки: апоВ%48 (синтезируются только в кишеч%
нике) и апоВ%100 (синтезируются в печени).

ЛПВП содержат до 50 % белков, в основном в
виде аполипопротеидов А%І (апо%А1), которые и
способствуют удалению избытка ХС из крови и тка%
ней организма. ЛПВП имеют два подтипа —
ЛПВП2 и ЛПВП3. Антиатерогенными свойствами в
большей степени обладают ЛПВП2.

Относительно бедные липидами ЛПВП способ%
ны поглощать ХС из макрофагов артериальной
стенки путем взаимодействия с АТФ%связывающим
кассетным транспортером А1. Свободный ХС при
перемещении в ЛПВП эстерифицируется с по%
мощью фермента лецитин%холестеринацетилтран%
сферазы, в результате чего происходит превраще%

ние ЛПВП3 в более зрелую, активную форму —
ЛПВП2. Этот зрелый липопротеид может избав%
ляться от ХС двумя способами. В основном ХС пере%
мещается обратно в печень при взаимодействии
ЛПВП2 с В1%рецепторами%мусорщиками (SR%B1) на
поверхности гепатоцитов, в результате чего обра%
зуется желчь, секретируемая в кишечник. Альтер%
нативным путем является перенос ХС из зрелых
ЛПВП в ЛПНП или ЛПОНП, что зависит от транспор%
тной формы ХС. Это приводит к рециркуляции ХС,
потенциально, обратно в стенку артерии [48].

Существует несколько механизмов, с помощью
которых, ЛПВП защищают стенку сосуда от атерос%
клероза: обратный транспорт холестерина, анти%
оксидантный, противовоспалительный, антитром%
боцитарный эффекты и модификация эндотели%
альной функции. ЛПВП и апо%А1 способны предот%
вращать процесс окисления липидов, поскольку
являются основными переносчиками гидроперок%
сидаз и параоксоназ — ферментов, участвующих в
предотвращении и регрессе оксидантного пов%
реждения. ЛПВП блокируют воспаление, действуя
как антиоксиданты, и в результате ограничения эк%
спрессии цитокинов, таких как фактор некроза
опухоли α и интерлейкин%1, которые увеличивают
адгезию лейкоцитов к эндотелию. ЛПВП могут
улучшать эндотелиальную функцию и уменьшать
риск тромбоза через ингибирование активности и
агрегации тромбоцитов путем стимуляции выделе%
ния простациклина [48].

Существует еще один «атипичный» ЛП — ЛП (а). По
липидному и белковому составу он близок к ЛПНП,
но, кроме апоВ%100, содержит еще один белок —
апо (а) и является генетически детерминированным
фактором. Диета и медикаментозное лечение, про%
водимые с целью снижения уровня ЛП (а), обычно
малоэффективны [3]. Повышенный уровень ЛП (а)
рассматривают в настоящее время как один из
важнейших генетических факторов развития ате%
росклероза. В связи с частичной структурной гомо%
логией ЛП (а) с плазминогеном высказывается
предположение о влиянии ЛП (а) также на фибрино%
литическую систему крови [3].

Атерогенность ЛПНП возрастает за счет появле%
ния так называемых «модифицированных» форм.
Под этим термином понимают различные химичес%
кие изменения апоВ, которые ведут к утрате ЛПНП
способности взаимодействовать со специфически%
ми рецепторами клеток, что оказывает неблагоп%
риятное влияние на эндотелий. Липиды «модифици%
руются» в ходе двух основных процессов: под влия%
нием перекисного окисления; под воздействием
гликанов у больных сахарным диабетом [22].

Существует мнение, что в основе развития ате%
росклероза лежит не просто высокий уровень ХС в
плазме крови — очень важным является тип ли%
попротеидной частицы, в состав которой входит
ХС. Поэтому выраженные атеросклеротические
поражения сосудов могут отмечаться при относи%
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тельно небольшом повышении уровня общего ХС,
который оказывается индивидуально значимым
для каждого больного [18]. Другими словами,
имеет значение изменение соотношения между
«проатерогенными» и «антиатерогенными» липоп%
ротеидами — дислипидемия.

Две группы факторов ассоциируются с развити%
ем дислипопротеинемии — относящиеся к образу
жизни и генетические. Поведенческие факторы
включают характер питания, уровень физической
активности, а также курение и злоупотребление
алкоголем. Указанные факторы ассоциируются с
повышением концентрации «атерогенных» ЛПНП.
Наследственные формы дислипопротеинемии мо%
гут быть разделены на два класса, различающиеся
характером нарушения липидного обмена: 1) по%
вышение в плазме крови содержания ЛПНП; 2)
снижение уровня ЛПВП [3, 21].

Существуют также нелипидные факторы риска
развития коронарного и каротидного атероскле%
роза. К ним относят курение, артериальную гипер%
тензию, сахарный диабет, гипергомоцистеинемию
и отягощенную наследственность [3, 6].

В результате дислипидемии в артериях, преиму%
щественно крупного и среднего калибра, происхо%
дит образование атеросклеротических бляшек. В
магистральных артериях головы атеросклероти%
ческие бляшки характеризуются тремя основными
параметрами: степенью сужения просвета сосуда,
структурой и рельефом поверхности. Атеросклеро%
тическая бляшка не является стабильным образо%
ванием. Под воздействием внешних и внутренних
факторов в ней происходят различные процессы —
атероматоз, неоваскулогенез, внутритканевые
микрокровоизлияния, некроз. По данным ультраз%
вуковых исследований, в зависимости от строения
бляшки делятся на четыре типа: 1) гомогенные ги%
поденсивные («мягкие»); 2) гетерогенные с преоб%
ладанием гиподенсивного компонента; 3) гетеро%
генные с преобладанием гиперденсивного компо%
нента; 4) гомогенные гиперденсивные («плотные»).
Прогностически особенно неблагоприятными явля%
ются бляшки 1%го и 2%го типа. В бляшках с низкой
плотностью содержится больше кристаллов и
эфиров ХС, клеточного детрита. С увеличением про%
цента стеноза увеличивается гетерогенность бля%
шек. Колебания артериального давления, дефор%
мации артерий способствуют нарушению целос%
тности каркаса бляшек и увеличивают риск разви%
тия тромбоэмболического инсульта [14]. Перекис%
ное окисление липидов, в результате чего продуци%
руются медиаторы воспаления и металлопротеина%
зы, снижает прочность поверхностного слоя бляш%
ки и повышает вероятность разрыва [8].

Три основные причины приводят к разрыву ате%
росклеротической бляшки: богатое липидами и
эфирами ХС ядро, тонкая нестабильная и воспа%
ленная покрышка бляшки, дисфункция эндотелия
в ее области.

Единственным универсальным классом лекар%
ственных препаратов, которые не только блокируют
синтез атерогенного ХС, но и влияют на все факто%
ры риска разрыва бляшки, являются статины [16].

Эффективность статинов в профилактике сер%
дечно%сосудистых осложнений уже доказана. Сог%
ласно результатам 5 крупных проспективных иссле%
дований (4S, CARE, LIPID, WOSCOPS, TexCAPS/
AFCAPS), сердечно%сосудистая смертность при дли%
тельном лечении статинами снижается в среднем
на 30 %, главным образом, за счет уменьшения рис%
ка развития инфаркта миокарда и других послед%
ствий ишемической болезни сердца (ИБС). Вместе с
тем, при лечении статинами была обнаружена и
меньшая частота проявлений атеросклеротичес%
кого поражения сонных артерий и магистральных
сосудов нижних конечностей. В этих исследованиях
обращает на себя внимание факт снижения риска
развития мозгового инсульта у лиц, получавших ста%
тины, по сравнению с группой плацебо. Статисти%
чески достоверное снижение частоты мозговых ин%
сультов наблюдалось только в исследованиях по
вторичной профилактике, то есть у больных с раз%
личными формами ИБС (стабильная стенокардия,
постинфарктный кардиосклероз, острый коронар%
ный синдром) [10]. Эффективность статинов в отно%
шении профилактики острого нарушения мозгового
кровообращения у лиц с гиперхолестеринемией без
коронарной патологии имела существенно мень%
шую доказательную базу [5].

В наиболее масштабном исследовании HPS (He%
art Protection Study) оценивали влияние симваста%
тина в дозе 40 мг на общую смертность, смертность
от ИБС и от других причин у пациентов с документи%
рованной ИБС или без ИБС, но имеющих высокий
риск ее развития. Впечатляющими оказались ре%
зультаты исследования — выраженное снижение в
группе симвастатина риска любого инсульта на
25 %, при этом риск ишемического инсульта сни%
зился на 30 %. Прием симвастатина не оказывал
негативного влияния на частоту геморрагического
инсульта (различия с группой плацебо недостовер%
ны). Достоверное уменьшение количества основ%
ных сосудистых событий, включая инсульт, в группе
симвастатина произошло независимо от предшес%
твующего анамнеза относительно ИБС, возраста,
пола, приема других препаратов (Аспирин, β%адре%
ноблокаторы, ингибиторы ангиотензинпревраща%
ющего фермента), у курящих и некурящих пациен%
тов. Таким образом, симвастатин в дозе 40 мг, при%
нимаемый в течение 5 лет, снижает риск сердечно%
сосудистых осложнений на одну треть у больных как
с ИБС, так и без ИБС, но имеющих высокий риск ее
развития: у пациентов с цереброваскулярными за%
болеваниями, заболеваниями периферических ар%
терий, сахарным диабетом [23].

В строгих рандомизированных исследованиях
неоспоримо доказано, что польза от применения
статинов далеко не всегда зависит от исходного
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уровня гиперлипидемии, степени и скорости сни%
жения атерогенных фракций липидного спектра
крови. Сегодня их рекомендуют назначать не толь%
ко при большинстве форм ИБС, но и при сахарном
диабете, периферическом атеросклерозе [2, 10].

Исследование МЕТЕOR показало, что примене%
ние розувастатина в дозе 40 мг в течение 2 лет у
лиц среднего возраста с отсутствием симптомов
атеросклероза (максимальная толщина комплек%
са интима%медиа сонных артерий 1,2—3,5 мм) и
умеренно повышенным уровнем ХС (3,1—
4,9 ммоль/л) значительно замедляет прогресси%
рование атеросклероза сонных артерий по срав%
нению с плацебо [32].

Метаанализ 9 крупных исследований показал
тесную корреляционную связь между снижением с
помощью статинов уровня ХС ЛПНП и уменьшением
толщины комплекса интима—медиа в каротидных
артериях (уменьшение содержания ХС ЛПНП на
каждые 10 % ассоциируется с уменьшением толщи%
ны комплекса интима%медиа на 0,73 % в год) [24].

Результаты вышеизложенных исследований поз%
волили предположить, что статины могут быть эф%
фективны для профилактики повторных ишеми%
ческих инсультов атеросклеротического генеза не%
зависимо от наличия заболеваний сердца в анам%
незе.

В исследовании SPARCL участвовали пациенты
(n = 4731) без симптомов ИБС, перенесшие ранее
транзиторную ишемическую атаку (ТИА) или мозго%
вой инсульт. Следует отметить, что, несмотря на от%
сутствие клинических признаков ИБС, у данных па%
циентов были распространены другие факторы
сердечно%сосудистого риска: у 62 % — артериаль%
ная гипертензия, у 16 % — сахарный диабет, у
19 % — курение. После рандомизации 2365 паци%
ентам в дополнение к предписанному ранее меди%
каментозному лечению назначили аторвастатин в
дозе 80 мг однократно в сутки (остальные получа%
ли плацебо по аналогичной схеме). В ходе исследо%
вания учитывали частоту фатальных и нефаталь%
ных мозговых инсультов [51].

Фатальные инсульты на фоне приема аторвас%
татина встречались на 43 % реже, чем в группе пла%
цебо (р = 0,03), тогда как по нефатальным инсуль%
там достоверной разницы не выявлено. Прием
аторвастатина существенно снизил риск ТИА — на
26 % (р = 0,004), а суммарный риск ТИА и мозговых
инсультов — на 23 % (p < 0,001). Суммарный риск
коронарных осложнений среди принимавших ста%
тин был на 35 % меньше, чем в группе плацебо
(p < 0,001). Влияние статина на риск геморрагичес%
ких инсультов было не столь очевидным: в 55 слу%
чаях из 88 геморрагический инсульт произошел на
фоне приема статина и в 33 — приема плацебо. Од%
нако важно подчеркнуть, что по количеству фаталь%
ных геморрагических инсультов группы не различа%
лись: 17 — в группе аторвастатина и 18 — в группе
плацебо [10].

На основании клинического опыта и данных до%
казательной медицины американские ассоциации
сердца и инсульта (АНА, ASA, AAN) опубликовали
рекомендации по ведению пациентов, перенес%
ших ишемический инсульт или ТИА, в которых были
определены основные направления гиполипиде%
мической терапии статинами.

Пациенты с ишемическим инсультом или ТИА, по%
вышенным уровнем ХС, коморбидной ИБС или дру%
гими свидетельствами событий атеросклеротичес%
кого происхождения должны получать лечение в со%
ответствии с руководством NCEP III, которое включа%
ет модификацию стиля жизни, рекомендации по ди%
етическому питанию и медикаментозную терапию
(класс І, уровень доказательности А). Рекомендуется
применение статинов для поддержания целевых
уровней ХС ЛПНП при наличии ИБС или ее эквива%
лентов — меньше 2,7 ммоль/л (100 мг/дл), у лиц,
имеющих очень высокий риск со множественными
факторами, — менее 1,8 ммоль/л (70 мг/дл)
(класс І, уровень доказательности А) [20, 44].

Пациентов с ишемическим инсультом или ТИА
(предположительно, атеросклеротического проис%
хождения) без предшествующих показаний к наз%
начению статинов (нормальный уровень ХС, отсут%
ствие коморбидной ИБС или доказательств нали%
чия атеросклероза) рекомендуется лечить статина%
ми для снижения риска сосудистых событий (класс
IIа, уровень доказательности В) [12, 18].

В настоящее время принято различать липид%
ные и нелипидные (плейотропные) механизмы
действия статинов [12].

Основной липидный механизм действия стати%
нов заключается в подавлении активности ключе%
вого фермента  — ГМГ%КоА%редуктазы, участвую%
щего в синтезе ХС в печени. Поскольку ХС являет%
ся основным элементом внутриклеточного метабо%
лизма, при его нехватке активно экспрессируются
на поверхности клеток рецепторы к основной
транспортной форме ХС — апоВ, в меньшей
мере — апоЕ%содержащим липопротеидам, в ре%
зультате чего из крови захватывается основная
транспортная форма ХС — ЛПНП и ЛПОНП, ТГ. На
уровень ТГ в крови большее влияние оказывают
липофильные статины — симвастатин, аторвас%
татин (табл. 1). Вероятно, это объясняется особен%
ностью механизма действия липофильных стати%
нов, которые блокируют синтез ЛПОНП и включе%
ние в их состав белка апоВ. Не до конца понятной,
но важной является способность статинов повы%
шать уровень ЛПВП, причем независимо от степе%
ни снижения концентрации в крови ЛПНП. Таким
образом, статины оказывают позитивное, норма%
лизующее влияние на все звенья липидного обме%
на при атеросклерозе [7, 12].

Снижение уровня ЛПНП приводит к ослаблению
воспалительного ответа, то есть к подавлению синте%
за медиаторов воспаления, что в итоге стабилизиру%
ет бляшку и препятствует локальному тромбозу [25].
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Одновременно со снижением синтеза ХС путем
подавления образования мевалоната нарушаются
синтез антиоксиданта убихинона и процессы изоп%
ренилации белков. Некоторое время считалось, что
подавление образования убихинона является не%
достатком терапии статинами и требует дополни%
тельного применения антиоксидантов.

Из мевалоновой кислоты образуются геранил%
пирофосфат и фарнезилпирофосфат, называемые
изопреноидами. Последние, в свою очередь, акти%
вируют G%протеины Ras и Rho, участвующие в пе%
редаче внутриклеточных сигналов и в процессах,
определяющих форму, подвижность и пролифера%
цию клеток. Следовательно, при применении ста%
тинов содержание изопреноидов в клетке снижа%
ется, а значит, уменьшается и активация G%протеи%
нов Ras и Rho. Таким образом, одновременное ин%
гибирование процесса изопренилации белков
приводит к нормализации процессов клеточной
пролиферации, подавлению избыточного воспале%
ния (нормализации продукции молекул клеточной
адгезии, передаче внутриклеточных активирую%
щих сигналов) и уменьшению продукции активных
оксидантов через систему NAD%оксидаз, перекры%
вает потенциальное негативное действие и обес%
печивает статинам дополнительные преимущества
в виде позитивного нелипидного влияния (плейот%
ропный эффект) [29, 39].

Основными нелипидными механизмами дей%
ствия статинов являются: торможение воспали%
тельных процессов в атеросклеротических бляш%
ках и сосудистой стенке; стабилизация атероскле%
ротических бляшек (стабилизация фиброзной кап%
сулы атеросклеротической бляшки, стабилизация
липидного ядра); антитромбоцитарное и антиокси%
дантное действие; улучшение функции сосудистого
эндотелия и сосудистой реактивности (табл. 2) [9].

Согласно недавним данным (Illingworth R.,
Brown B., Lee R., Bellosta S., Nishikawa T.), статины
благотворно влияют на миграцию и функциональ%
ное состояние макрофагов, а также на миграцию и
пролиферацию гладкомышечных клеток сосудис%
той стенки, улучшая тем самым ее биомеханичес%
кие и гистохимические характеристики. В частнос%
ти, инактивируя макрофаги, статины уменьшают
продукцию в них так называемых металлопротеи%
наз (интерстициальная коллагеназа, желатиназа и
стромелизин), разрыхляющих и тем самым деста%
билизирующих атеросклеротическую бляшку. В ре%
зультате снижается риск разрыва бляшки и внут%
рисосудистого тромбообразования. Подавление
ГМГ%КоА%редуктазы предотвращает увеличение
синтеза ДНК и пролиферации клеток, вызывае%
мые тромбоцитарным фактором роста. Угнетение
миграции и пролиферации гладкомышечных кле%
ток приводит к уменьшению потенциального объе%

Т а б л и ц а  1
Влияние различных статинов (в дозе 40 мг) на основные липидные фракции 

ХХааррааккттееррииссттииккаа ЛЛоовваассттааттиинн ССииммвваассттааттиинн ФФллуувваассттааттиинн ААттооррвваассттааттиинн РРооззуувваассттааттиинн

Рекомендованная суточная доза, мг 20—80 5—80 20—80 10—80 5—40

Липофильность (Л) / гидрофильность (Г) Л Л Л и Г Л Г

Изменения ХС ЛПНП, % –34 –41 –24 –50 –63

Изменения ХС ЛПВП, % +8,6 +12 +8 +6 +14

Изменения ТГ, % –16 –18 –10 –29 –28

Т а б л и ц а  2
Плейотропные эффекты статинов

ЭЭффффеекктт ЛЛииппиидднныыйй ННееллииппиидднныыйй ССрроокк

Сохранение барьерной функции — + 1 мес

Сосудорасширяющий + + 1—3 мес

Стабилизация нестабильной бляшки + + 4—6 мес

Торможение агрегации + + 1—3 мес

Активизация фибринолиза + + 1—3 мес

Антиоксидантный + + 2 года

Антипролиферативный — + 6 мес

Противовоспалительный — + 200 дней

Регресс гипертрофии левого желудочка — + 6 мес

Гипотензивный — + 2 мес

Снижение вероятности деменции + + 6 мес — 3 года

Снижение онкогенности + + Нет данных

Иммуносупрессия — + 6 мес

Предотвращение остеопороза — + Нет данных
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ма атеромы [27, 28]. Способность к подавлению
миграции и пролиферации гладкомышечных кле%
ток наиболее выражена у симвастатина и флувас%
татина, а наименее — у правастатина [15].

Статины влияют на барьерную функцию эндоте%
лия, уменьшая проникновение через эндотелий
окисленных ЛПНП [1].

Помимо описанного положительного воздей%
ствия на морфологические и функциональные свой%
ства стенки сосуда, статины нормализуют автоном%
ную регуляцию сосудистого тонуса и объемную ско%
рость кровотока, устраняя тем самым в атероскле%
ротически измененном сосудистом бассейне гемо%
динамический фактор патогенеза ишемии [27].

Представитель статинов — симвастатин, влияя
на регуляцию экспрессии митохондриальной РНК
и синтез белка митохондриальных клеток, предот%
вращает развитие гипертрофии левого желудочка.
Не ясно, является ли эта способность индивиду%
альной особенностью симвастатина или же это
присуще и другим статинам [1].

Улучшение реологических свойств крови отме%
чено после 3 мес лечения симвастатином больных
с гиперхолестеринемией в результате снижения
повышенной вязкости крови и агрегации эритро%
цитов. Эти эффекты могут быть связаны как с гипо%
липидемическим действием симвастатина, так и
со снижением уровня фибриногена. Статины могут
также влиять на образование тромба, концентра%
цию фибриногена и С%реактивного белка в крови.
Активность тромбоцитов статины, вероятно,
уменьшают за счет торможения синтеза тромбок%
сана А2 [42].

Механизм антикоагулянтного действия стати%
нов довольно сложен. Эти препараты снижают
уровень фибриногена плазмы, нормализуют ли%
пидный состав мембран клеток крови, ингибируют
АДФ%зависимую агрегацию тромбоцитов, угнетают
продукцию тромбоксанов и уменьшают концен%
трацию ингибитора тканевого активатора плазми%
ногена 1%го типа [28].

У статинов были выявлены высокие антиокси%
дантные свойства: уменьшение окисления ЛПНП,
приводящего к активации иммунно%воспалитель%
ных механизмов, торможение выработки и цито%
токсического действия супероксиданиона; защита
важной антиатерогенной фракции ЛПВП от окис%
лительной деградации [12].

Статины способны ингибировать хемотаксис мо%
ноцитов, регулировать цитотоксичность Т%лимфо%
цитов и ингибировать клеточную цитотоксичность,
связанную с клеточными антителами. В опытах с
культурой клеток установлено, что подобно циклос%
порину, ловастатин оказывает иммуносупрессив%
ный эффект путем ингибирования синтеза интер%
лейкина%2 в активированных Т%лимфоцитах [1, 41].

Н. Jick и соавт. (2000) отобрали 1136 человек в
возрасте 50—85 лет и распределили их в две груп%
пы: основную (лица с гиперлипидемией и деменци%

ей) и контрольную (лица без деменции). Целью ис%
следования было определение риска развития де%
менции у больных с гиперлипидемией, получавших
статины (преимущественно симвастатин), фибраты
или никотиновую кислоту, и лиц с гиперлипидеми%
ей, никогда не принимавших липидокорригирую%
щей терапии. Были выявлены значительные впе%
чатляющие различия относительно риска развития
деменции в группах. У больных, получавших стати%
ны, риск развития деменции был самым низким
(0,29) и достоверно (р < 0,002) отличался от пока%
зателей больных двух других групп (у лечившихся
фибратами и никотиновой кислотой — 0,96, у не%
лечившихся гиполипидемическими средствами —
0,72; p > 0,05).

Аналогичные данные о роли статинов получены
В. Wolozin и соавт. (2000) в отношении болезни
Альцгеймера. Поскольку больные с гиперлипиде%
мией, леченные фибратами и никотиновой кисло%
той, имели риск развития деменции, равный риску
у нелечившихся статинами больных, можно пред%
положить, что феномен влияния статинов на де%
менцию обусловлен нелипидными факторами, то
есть речь идет о плейотропном эффекте [1]. При
анализе данных, полученных в Cardiovascular
Health Study (2005), была установлена легкая
связь между приемом статинов и уменьшением
риска когнитивных расстройств у лиц пожилого
возраста [28].

Обсуждается нейропротективный потенциал
ингибиторов ГМГ%КоА%редуктазы. В недавнем эк%
спериментальном исследовании была показана
меньшая выраженность неврологических симпто%
мов, если мозговой инсульт происходил на фоне
лечения статинами [10].

В зависимости от происхождения статины мож%
но разделить на природные, полученные в процес%
се ферментации грибковых производных (ловаста%
тин, симвастатин, правастатин), и синтетические
[12, 49].

Гипохолестеринемический эффект отмечается
уже через 3 дня после начала лечения, когда уста%
навливается стабильная концентрация препарата
в крови. Максимальный эффект достигается через
4—6 недель. Уровень общего ХС плазмы крови
возвращается к исходному через 1 месяц после от%
мены максимальной дозы симвастатина 80 мг [15].

Не следует забывать, что анализ липидного
спектра крови проводится в данном случае не
только с целью контроля динамики снижения
уровня атерогенных липопротеидов, но и во избе%
жание чрезмерного снижения уровня общего ХС,
поскольку это ассоциируется с увеличением риска
геморрагического инсульта.

Статины назначают однократно с вечерним
приемом пищи или в два приема (утром и вече%
ром). В последнем случае эффективность лечения
несколько повышается. В связи с тем, что биосин%
тез ХС осуществляется главным образом во время
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сна, вечерний прием препарата более эффекти%
вен, чем утренний. Рекомендуется принимать ста%
тины непосредственно перед приемом пищи, что
способствует лучшему всасыванию препарата в
кровоток. Начальная доза для симвастатина сос%
тавляет 10 мг и увеличивается на 10—20 мг через
каждые 4 недели, если не достигнуто целевого
уровня общего ХС плазмы крови (менее
5,2 ммоль/л) при удовлетворительной переноси%
мости предшествующей дозы. Доза статина дол%
жна быть уменьшена при снижении концентрации
общего ХС ниже 3,0 ммоль/л (130 мг/дл). Поддер%
живающее лечение статинами необходимо прово%
дить длительно (годами), если врач намерен за%
медлить прогрессирование атеросклероза или
вызвать его обратное развитие [13, 15].

Противопоказанием к назначению большин%
ства статинов являются активные патологические
процессы в печени, исходно повышенный уровень
печеночных ферментов (более чем на 50 % выше
нормальных значений), индивидуальная непере%
носимость препарата, беременность и кормление
грудью [10, 15].

На примере симвастатина, как наиболее изучен%
ного препарата из группы статинов, можно просле%
дить возможные варианты взаимодействия стати%
нов и других препаратов. Симвастатин не влияет на
фармакокинетику блокаторов β%адренергических
рецепторов, антагонистов кальция, диуретиков, ди%
гоксина, холестирамина, нестероидных противовос%
палительных средств. Имеются данные об увели%
чении протромбинового времени и риска кровоте%
чений у больных, принимающих антикоагулянты неп%
рямого действия на фоне лечения симвастатином. В
таких случаях рекомендуется более частый контроль
показателей свертываемости крови [15, 30, 35].

К наиболее важным побочным эффектам стати%
нов относятся повышение уровня печеночных фер%
ментов, реже — гепатит, миопатия и миозит, крайне
редко рабдомиолиз, катаракта, периферические
нейропатии и психические расстройства [38]. Кро%
ме этого, препараты могут в некоторых случаях вы%
зывать головную боль, боль в животе, метеоризм,
запоры, диарею, тошноту и рвоту. Появление сыпи и
аллергических реакций (включая ангионевротичес%
кий отек и анафилаксию) отмечается нечасто [13].

Для обеспечения безопасности лечения необ%
ходим биохимический контроль до назначения ста%
тина, а также ежемесячно в период подбора дозы
(первые 2—3 мес лечения), в последующий период
поддерживающей терапии биохимические ана%
лизы можно делать 1 раз в квартал. Более тща%
тельный контроль необходим у больных, употреб%
ляющих значительное количество алкоголя. Все
побочные эффекты проходят при уменьшении до%
зы или отмене препарата [15].

Логичным подходом является медленное нара%
щивание дозы статина у тех пациентов, у которых
имеется риск повышения уровня трансаминаз. Ру%

тинный мониторинг функции печени после начала
терапии статинами больше не рекомендуется при
применении симвастатина, правастатина и ловас%
татина в дозе не более 40 мг/сут (на основании дан%
ных многочисленных рандомизированных исследо%
ваний о безопасности этих доз) [26].

Механизм токсического влияния на мышцы до
сих пор не совсем ясен. Есть данные о существен%
ных изменениях метаболизма ХС и активности фер%
ментов дыхательной цепи в миоцитах пациентов,
принимающих высокие дозы статинов [13, 45].
Рабдомиолиз — это сочетание мышечных симпто%
мов (боль, слабость), более чем 10%кратного повы%
шения уровня креатинфосфокиназы (КФК) и повы%
шения уровня креатина (с изменением цвета мочи
и миоглобулинурией). Миопатия — это мышечные
симптомы (боль, слабость), повышение уровня КФК
в 3—10 раз по сравнению с таковым до лечения.

Ряд факторов могут повышать риск развития
миопатии при приеме статинов. К ним относятся
гипотиреоз, нарушения функции печени, сахарный
диабет, инфекции, алкоголь и тяжелая физическая
нагрузка, а также семейный анамнез миопатии
(впрочем, не только статининдуцированной) [34].
Кроме того, вероятность повреждения мышц по%
вышается при совместном применении статинов и
других лекарственных средств, взаимодействую%
щих с ними на уровне изоферментов цитохрома
Р450 (и прежде всего — CYP3A4) и транспортеров
(ОАТР%С и гликопротеина%Р) — этот список включа%
ет свыше 90 препаратов [40]. Наибольшее значе%
ние среди последних имеют фибраты, никотиновая
кислота, нефазодон, циклоспорин, телитромицин,
эритромицин, кларитромицин, азоловые антими%
котики (итраконазол, кетоконазол и миконазол),
верапамил, амиодарон и грейпфрутовый сок.

Имея достаточную доказательную базу относи%
тельно способности статинов положительно вли%
ять на процесс атерогенеза, а также учитывая дру%
гие плейотропные эффекты препаратов, назначе%
ние статинов в комплексе вторичной профилакти%
ки ишемического инсульта атеросклеротической
природы может принести дополнительную пользу.
Способность статинов замедлять атеросклероти%
ческое поражение магистральных сосудов голов%
ного мозга дает основания для более глубокого
изучения возможности применения данной груп%
пы препаратов в рамках первичной профилактики
ишемического инсульта. Поскольку в основе це%
реброваскулярной патологии лежит недостаточ%
ность кровоснабжения головного мозга, на базе
нашей кафедры было проведено исследование, в
котором оценивали эффективность курсового при%
менения симвастатина у пациентов с начальными
проявлениями атеросклеротического поражения
сосудов головного мозга (с дисциркуляторной эн%
цефалопатией (ДЭП) 2%й стадии без гемодинами%
чески значимого (стеноз менее 70 %) поражения
сосудов головного мозга).
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Нами было обследовано 39 пациентов (28 жен%
щин и 11 мужчин) в возрасте от 51 до 75 лет с
признаками ДЭП 2%й стадии и средним уровнем
общего ХС крови (6,58 ± 0,88) ммоль/л. У отоб%
ранных пациентов на момент начала исследова%
ния не определялись гемодинамически значимые
стенозы (более 70 % внутреннего диаметра сосуда)
магистральных сосудов головы, значимое утол%
щение комплекса интима%медиа (КИМ) на 1,0—
1,5 см проксимальнее бифуркации общей сонной
артерии по ее задней стенке ((0,82 ± 0,04) и
(0,84 ± 0,02) мм) и не было инсультов в анамнезе.
Все пациенты путем простой рандомизации были
распределены на две группы — больные 1%й груп%
пы (n = 30), помимо коррекции факторов риска (ги%
потензивная терапия, рекомендации по измене%
нию образа жизни и диеты и др.) получали Симва%
тин («Мегаком») в дозе 20 мг 1 раз в сутки вечером
в течение 3 месяцев. Пациентам 2%й группы (n = 9)
проводилась только гипотензивная терапия (инги%
биторы ангиотензинпревращающего фермента) и
были даны рекомендации по изменению образа
жизни и диеты с целью коррекции факторов риска
атеросклероза в целом и инсульта в частности.

Спустя 12 недель в группе Симватина наблюда%
ли статистически значимую динамику — уровень
ХС снизился на 11,1 % (до (5,84 ± 0,11) ммоль/л;
р < 0,0001). В группе контроля уровень ХС остался
прежним ((6,61 ± 0,3) ммоль/л; р = 0,66).

Об умеренности атеросклеротического процес%
са свидетельствовало отсутствие значимого уве%
личения толщины КИМ до лечения, как у пациен%
тов основной группы, так и у больных контрольной
группы — (0,82 ± 0,04) и (0,84 ± 0,02) мм соответ%
ственно. Исследование толщины КИМ через 12 не%
дель показало отсутствие статистически значимых
изменений в обеих группах ((0,816 ± 0,039) и
(0,85 ± 0,003) мм соответственно; р > 0,05).

Исследование кровотока во внутричерепных
сосудах показало статистически значимое
(р < 0,05) увеличение линейной скорости кровото%
ка в средней мозговой артерии с двух сторон (с
(71,43 ± 2,76) до (77,0 ± 2,55) и с (68,37 ± 3,01) до
(79,26 ± 2,79) см/с), а также в передней (с
(55,1 ± 4,42) до (67,87 ± 4,17) см/с) и задней (с
(48,13 ± 2,97) до (59,13 ± 3,17) см/с) мозговых ар%
териях на стороне измененных магистральных со%
судов головного мозга. Следует отметить, что вели%

чина линейной скорости по внутримозговым сосу%
дам после 3 месяцев терапии Симватином прибли%
зилась к возрастной норме, в отличие от контроль%
ной группые, в которой регистрировали замедле%
ние линейного кровотока, как в основной группе
до лечения.

Анализ результатов исследования показал, что
под влиянием терапии Симватином происходит
статистически значимое снижение периферичес%
кого сопротивления кровотоку в измененных ма%
гистральных сосудах головного мозга (общей и
внутренней сонных артериях) — с 0,67 ± 0,01 до
0,49 ± 0,04 и с 0,6 ± 0,01 до 0,52 ± 0,01 соответ%
ственно. Именно эти сосуды чаще и более значимо
поражаются атеросклеротическим процессом, а
тот факт, что в них произошли изменения под вли%
янием симвастатина, вероятно, свидетельствует
об избирательности действия препарата в наибо%
лее «уязвимых» местах, предположительно за счет
нелипидных свойств статинов.

Тот факт, что минимальная доза Симватина
(20 мг) вызвала статистически значимое сниже%
ние уровня общего ХС за 3 месяца, позволяет го%
ворить о высокой активности препарата. Следует
отметить, что всеми пациентами Симватин хорошо
переносился, уровень трансаминаз крови в ходе
лечения не достигал даже двухкратного увели%
чения. Это подтверждает перспективность приме%
нения Симватина в дозе 20 мг в качестве липидо%
корригирующего препарата с минимальными по%
бочными эффектами и большим арсеналом пле%
йотропных эффектов.

Учитывая незначительные (отсутствие увели%
чения толщины КИМ и гемодинамически значимых
атеросклеротических изменений стенки сосуда)
инициальные изменения в сосудах головного моз%
га у пациентов основной группы (принимавших
Симватин), статистически достоверное улучшение
кровотока в ряде сосудов (передняя, средняя и
задняя мозговые артерии), кровоснабжающих го%
ловной мозг, уменьшение периферического сосу%
дистого сопротивления (в бассейне измененных
общей и внутренней сонных артерий), можно сде%
лать заключение, что применение симвастатина у
пациентов с начальными проявлениями атерос%
клеротического поражения сосудов головного
мозга является перспективным патогенетическим
направлением терапии данного вида патологии.

Литература

1. Аронов Д.М. Лечение и профилактика атеросклероза.— М.:
Триада%Х, 2000.— 411 с.

2. Арутюнов Г.П. Статины и острый коронарный синдром. Мы на
пороге нового стандарта лечения // Сердце.— 2002.— № 1.—
С. 44—47.

3. Варакин Ю.Я. Гиполипидемическая терапия в профилактике
ишемического инсульта // Атмосфера. Нервн. болезни.—
2006.— № 3.— С. 2—6.

4. Варакин Ю.Я. Аторвастатин в профилактике инсульта // Атмос%
фера. Нервн. болезни.— 2007.— № 1.— С. 26—30.

5. Варакин Ю.Я., Ощепкова Е.В. Кардионеврология и профилак%
тика инсульта // Атмосфера. Кардиология.— 2004.— № 4.—
С. 1—5.

6. Готто А.М. Развитие концепции дислипидемии, атеросклероза
и сердечно%сосудистых заболеваний // РМЖ.— 2006.— Т. 14,
№ 17.— С. 18—23.

7. Дзяк Г.В., Ханюков А.А. Сторвас (аторвастатин) в лечении боль%
ных с ишемической болезнью сердца // Мистецтво лікуван%
ня.— 2005.— № 8.

8. Довгалевский П.Я., Фурмае Н.В. Стабилизация атеросклероти%
ческой бляшки — основа лечения острого коронарного син%
дрома // Атмосфера. Кардиология.— 2004.— № 3.— С. 6—10.

neuro 1_2008.qxd  13.03.2008  15:34  Page 87



ЛІКАРЮ"ПРАКТИКУ

УУ КК РР АА ЇЇ НН СС ЬЬ КК ИИ ЙЙ   НН ЕЕ ВВ РР ОО ЛЛ ОО ГГ ІІ ЧЧ НН ИИ ЙЙ   ЖЖ УУ РР НН АА ЛЛ ··     2 0 0 8 ,  №  18888

9. Карпов Ю.А., Сорокин Е.В. Профилактика инсульта — новая об%
ласть применения статинов // РМЖ.— 1997.— Т. 7, № 11.

10. Карпов Ю.А., Сорокин Е.В. Мозговые инсульты: статины эффектив%
ны для вторичной профилактики // РМЖ.— 2007.— Т. 14, № 20.

11. Климов А.Н. Атеросклероз // Превентивная кардиология / Под
ред. Г.И. Косицкого.— М., 1987.— С. 450—512.

12. Коваль Е.А. Статины в лечении и профилактике сердечно%сосу%
дистых заболеваний // Therapia.— 2007.— № 3.— С. 36—40.

13. Кукес В.Г., Семенов А.В., Сычев Д.А Клиническая фармаколо%
гия аторвастатина // РМЖ.— 2007.— № 3.

14. Лагода О.В. Особенности структуры атеросклеротических бля%
шек сонных артерий и риск развития ишемического инсульта
// Патология сонных артерий и проблема ишемического ин%
сульта / Под ред. Д.Н. Джибладзе.— М., 2002.— С. 80—109.

15. Лякишев А.А. Применение статинов для лечения больных ате%
росклерозом // РМЖ.— 2000.— Т. 1.— № 1.— С. 8—15.

16. Мареев В.Ю. Сердечный гамбит: нужен ли компромисс для по%
беды? // Здоров’я України.— 2006.— № 11—12.

17. Маршалл В.Д. Клиническая биохимия.— СПб., 2002.
18. Робинс С.Д. Коррекция липидных нарушений.— М., 2001.
19. Рудык Ю.С. Статины и сахарный диабет: данные доказательной ме%

дицины // Практична ангіологія.— 2007.— № 4 (09).— С. 17—26.
20. Руководство по профилактике инсульта у пациентов с ишеми%

ческим инсультом или транзиторной ишемической атакой
(АНА, ASA, AAN) // Практична ангіологія.— 2006.— № 2—3.

21. Смирнов А.А. По материалам XI Международного симпозиума
по проблемам атеросклероза, проходившего в Париже с 5 по
9 октября 1997 г. // Лечащий врач.— 1998.— № 3.— С. 10—11.

22. Чазов Е.И. и др. // Клин. мед.— 1991.— № 3.— С. 7.
23. Чугунова Л.А. Инсульт и сахарный диабет 2 типа: место стати%

нов в профилактике инсульта // Сердечно%сосудистые ослож%
нения сахарного диабета.— 2006.— Т. 2, № 2.

24. Amarenco P., Labreuche J., Lavallйe P., Touboul P.J. Statins in stroke
prevention and carotid atherosclerosis. Systematic review and upto%
date meta%analysis // Stroke.— 2004.— Vol. 35.— Р. 2902—2909.

25. Ambrose J.A., Martinez E.E. A new paradigm for plaque stabiliza%
tion // Circulation.— 2002.— Vol. 105.— Р. 2000—2004.

26. Armitage J. The safety of statins in clinical practice // Lancet.—
2007.

27. Badia X.B., Russo P., Attanasio E. A comparative economic analy%
sis of simvastatin versus atorvastatin: results of the Surrogate
Marker Cost%Efficacy (SMaC) study // Clin. Therap.— 1999.—
Vol. 21 (10).— Р. 1788—1796.

28. Bernick С., Katz R., Smith N.L. et al. for the Cardiovascular Health
Study Collaborative Research Group Statins and cognitive function
in the elderly // Neurology.— 2005.— Vol. 5.— Р. 1388—1394.

29. Bonetti P.O., Lerman L.O., Napoli C., Lerman A. Statins affects
beyond lipid lowering — are they clinically relevant? // Eur. Heart
J.— Vol. 24.— P. 225—248.

30. Clarke Waskell. The metabolism of clopidogrel is catalyzed by
human cytochrome P450 3A and is inhibited by atorvastatin //
Drug Metab. Dispos.— 2003.— Vol. 31, N 1.— Р. 53—59.

31. Colhoun H.M., Betteridge D.J., Durrington P.N. et al. Primary pre%
vention of cardiovascular disease with atorvastatin in type 2 dia%
betes in the Collaborative Atorvastatin Diabetes Study (CARDS):
multicentre randomized placebo%controlled trail // Lancet.—
2004.— Vol. 364.— P. 684—696.

32. Crouse J.R. et al. Effects of rosuvastatin on progression of carotid
intima%media thickness in low%risk individuals with subclinical

atherosclerosis: the МЕТЕOR Trail // JAMA.— 2007.— 297
(12).— Р. 1344—1353.

33. Ebrahim S., Sung Y.%M., Ferrer R. et al. Serum holesterol, hae%
morrhagic stroke, ischaemic stroke, and myocardial infarction:
Korean national heals system prospective cohort study // BMJ.—
2006.— 333.— Р. 22—25.

34. Laaksonen R. On the mechanisms of statin%induced myopathy //
Clin Pharmacol Ther.— 2006.

35. Lau W.C., Waskell L.A., Watkins P.B. et al. Atorvastatin reduces the
ability of clopidogrel to inhibit platelet aggregation a new drug%
drug interaction // Circulation.— 2003.— 107 (1).— Р. 32—37.

36. Law M.R., Wald N.J., Rudnicka A.R. Quantifying effect of statins on
low density lipoprotein cholesterol, ischemic heart disease, and
stroke; systematic review and meta%analysis // BMJ.— 2003.—
326.— Р. 1423—1429.

37. Lindenstrom E., Boysen G., Nyboe J. Influence of total cholesterol,
high density lipoprotein cholesterol, and triglycerides on risk of
cerebrovascular disease: the Copenhagen City Heart Study //
BMJ.— 1994.— 309.— Р. 11—15.

38. Mabuchi H. et al. Reduction of serum ubiquinol%10 and ubi%
quinone%10 levels by atorvastatin in hypercholesterolemic patients
// J. Atheroscler. Thromb.— 2005.— Vol. 12, N 2.— P. 111—119.

39. Martin G., Duez H., Blanquart C. et al. Statin%induced inhibition of
the Rho%signaling pathway activates PPARalpha and induces HDL
apoA%I // J. Clin. Invest. 2001.— 107 (11).— Р. 1423—1432.

40. Mukhtar R.Y., Reckless J.P. Statin%induced myositis: a commonly
encountered or rare side effect // Curr. Opin. Lipidol.— 2005.—
16.— Р. 640—647.

41. Neuhaus O., Strasser%Fuchs S., Fazekas F. et al. Statins as
immunomodulators // Neurology.— 2002.— 59.— Р. 990—997.

42. Notarbartolo A., Davi G., Averna M. et al. Inhibition of thromboxane
biosynthesis and platelet function by simvastatin in type IIa hyper%
cholesterolemia // Arterioscler. Thromb. Vasc. Biol.— 1995.—
15.— Р. 247—251.

43. Ovbiagele B., Jeffrey L. Saver intensive statin therapy after stroke
or transient ischemic attack. A Sparcling success? // Stroke.—
2007.— Vol. 38.— P. 1110—1112.

44. Paciaroni M., Hennerici M., Agnelli G., Bogousslavsky J. Statins and
stroke prevention // Cerebrovasc. Dis.— 2007.— 24.— Р. 170—182.

45. Paiva H., Thelen K.M., van Coster R. et al. High%dose statins and
skeletal muscle metabolism in humans: a randomized controlled
trial // Clin. Pharmacol. Ther.— 2005.— 78.— Р. 60—68.

46. Prospective Studies Collaboration: Cholesterol, diastolic blood pres%
sure, and stroke // Lancet.— 1995.— 346.— Р. 1647—1653.

47. Ross R. Atherosclerosis — an inflammatory disease // N. Engl. J.
Med.— 1999.— 340.— Р. 115—126.

48. Sanossian N. et al. High%density lipoprotein cholesterol. An emerg%
ing target for stroke treatment // Stroke.— 2007.— Vol. 38.—
P. 1104—1109.

49. Saw J., Steinhubl S.R., Berger P.B. et al. Clopidogrel for the reduc%
tion of events during observation investigators. Lack of adverse
clopidogrel%atorvastatin clinical interaction from secondary analy%
sis of a randomized, placebo%controlled clopidogrel trial //
Circulation.— 2003.— 108 (8).— Р. 921—924.

50. Sever P.S., Dahlof B., Poulter А. et al. ASCOT%LLA // Lancet.—
2003.— Vol. 361.— P. 1149—1158.

51. SPARCL investigators. High%dose atorvastatin after stroke or tran%
sient ischemic attack // N. Engl. J. Med.— 2006.— 355.—
Р. 549—559.

М.А. ТРІЩИНСЬКА, Ю.І. ГОЛОВЧЕНКО

Цереброваскулярна патологія і статини
На підставі даних вітчизняної та зарубіжної літератури, а також власних клінічних спостережень узагаль�

нено відомості про перспективи застосування статинів при цереброваскулярній патології.
Ключові слова: цереброваскулярна патологія, ліпопротеїди крові, статини.
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Сerebrovascular pathology and statins 
The information about the statins therapy and perspective of its application in cerebrovsacular diseases was

generalized on the background of analysis of the native and foreign literature and own clinical observations.
Key words: cerebrovsacular diseases, lipoproteins of blood, statins. 
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Внастоящее время наблюдается бурный прог%
ресс в области нейронаук. За последние 15 лет

сделан ряд крупнейших открытий, связанных с
оценкой изменений структуры и функции головного
мозга, обусловленных развитием паркинсонизма.
За эти достижения Арвиду Карлсону (Швеция), Полу
Грингарду (США) и Эрику Канделу (США) в 2000 г.
была присуждена Нобелевская премия в области
физиологии и медицины. Именно эти открытия, а
также накопленный клинический опыт позволили
установить, что паркинсонизм представляет собой
полиэтиологический клинический синдром, кото%
рый проявляется сочетанием акинезии, ригиднос%
ти, тремора и постуральной неустойчивости [2, 3].

За последние годы изменились представления
о структуре паркинсонизма, выделены его новые
нозологические формы, разработаны их диагнос%
тические критерии и современные подходы к лече%
нию. Однако несмотря на то, что паркинсонизм от%
носится к числу болезней, которые могут быть ди%
агностированы на расстоянии, диагностические
ошибки в распознавании паркинсонизма встреча%
ются в 50—75 % случаев [6]. В настоящее время
установлено, что наиболее частым проявлением

паркинсонизма является болезнь Паркинсона
(БП); на ее долю приходится до 80 % всех случаев
заболевания. У остальных больных имеют место
вторичный, или симптоматический, паркинсонизм
(10 %), и нейродегенеративные заболевания
центральной нервной системы (10 %), при которых
симптомы паркинсонизма являются лишь частью
клинической картины [5].

Вторичный паркинсонизм (ВП) объединяет груп%
пу болезней, проявлением или осложнением кото%
рых является синдром паркинсонизма. Выделяют
сосудистый, лекарственный, токсический, пост%
травматический, постэнцефалитический, опухо%
левый и гидроцефальный ВП [3]. Их причиной явля%
ется воздействие на клетки черной субстанции раз%
личных внешних патогенных факторов (травмы, ин%
фекции, интоксикации, гипоксии и др.). Хотя клини%
ческие проявления ВП схожи, врачебная тактика
при лечении его отдельных форм существенно раз%
личается. Ошибочная диагностика приводит к за%
поздалому назначению дифференцированного ле%
чения и неверному решению экспертных вопросов.
При некоторых клинических формах ВП (опухо%
левая, гидроцефальная) задача невролога заклю%
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чается в своевременном выявлении этой патоло%
гии и передаче таких пациентов нейрохирургу для
проведения оперативных вмешательств.

ЦЦеелльь  ииссссллееддоовваанниияя — определение спектра
клинических проявлений и анализ результатов па%
раклинических обследований больных с вторич%
ным паркинсонизмом. 

Задачами исследования были: 1) клиническое
и нейропсихологическое обследование больных с
различными формами ВП; 2) проведение электро%
физиологических исследований (когнитивных выз%
ванных потенциалов и акселерометрии) для объ%
ективизации основных симптомов заболевания;
3) нейровизуализация (магнитно%резонансная то%
мография (МРТ) головного мозга) с целью опреде%
ления очагового поражения и состояния желудоч%
ковой системы; 4) анализ динамики течения забо%
левания при проведении медикаментозной тера%
пии и шунтирующих операций при гидроцефаль%
ном паркинсонизме (синоним: нормотензивная
гидроцефалия (НТГ)).

Материалы и методы

Под наблюдением находилось 52 пациента с
ВП (38 мужчин и 14 женщин в возрасте от 19 до 79
лет). Распределение больных с ВП по нозологичес%
ким формам было следующим: сосудистый паркин%
сонизм — 33 пациента, лекарственный паркинсо%
низм — 9, гидроцефальный паркинсонизм — 8 и
токсический паркинсонизм — 2.

Клиническое обследование пациентов осущес%
твляли традиционно. При анализе неврологичес%
кого статуса, помимо общепринятых показателей
оценивали постуральную неустойчивость и апрак%
сию ходьбы с помощью проб Тавенарда и «ими%
тации езды на велосипеде». Когнитивные наруше%
ния исследовали с применением нейропсихологи%
ческих методик: краткой шкалы оценки психичес%
кого статуса (Mini Mental State Examination, MMSE)
и батареи лобной дисфункции (Frontal Assessment
Battery, FAB). Когнитивные вызванные потенциалы
изучали с помощью диагностического комплекса
фирмы «НейроСофт» (Россия). При исследовании
волны (Р%300) пациентам предъявляли серийные
случайные невербальные зрительные стимулы.
Выбор целевого стимула осуществлялся нажатием
кнопки. Регистрировали сигналы, производимые
стимулами длительностью до 550 мс, при помощи
накожных отводящих электродов, частота подачи
стимула 1 раз в 1 с. За волну Р%300 принимали
максимальный позитивный компонент с латен%
тностью меньше 300 с.

Объективизация тремора проведена при помо%
щи акселерометров типа ADXL103. Для перевода
электрических сигналов, получаемых при движе%
нии датчиков, в цифровые и их ввода в компьютер
применен внешний аналогово%цифровой преобра%
зователь ADCS5K%12—8, подключенный к COM%
порту компьютера. С целью обработки цифровых

данных и получения Фурье спектра использовали
программу «OriginPro7.0». Датчики прикрепляли к
проксимальной фаланге большого пальца кисти.
При регистрации тремора покоя пациент сидел на
стуле, кисти свободно лежали на коленях. Посту%
ральный тремор фиксировали при вытянутых впе%
ред руках. Каждый вид тремора регистрировали в
течение 32 с. Все больные осматривались оку%
листом с оценкой состояния глазного дна. Выпол%
няли МРТ головного мозга на аппарате «Vista
Polaris» (США) с напряжением магнитного поля
1 Тл. По показаниям проводили люмбальную пун%
кцию, оценивали давление цереброспинальной
жидкости (ЦСЖ), определяли белок и клеточный
состав, выполняли диагностическую пробу с выве%
дением 20—50 мл ЦСЖ («tap» тест).

Результаты и обсуждение

Сосудистый паркинсонизм с одинаковой часто%
той встречался у мужчин и женщин. Средний воз%
раст начала болезни составил (65,2 ± 3,4) года. У
всех обследованных больных имелся один или нес%
колько факторов риска цереброваскулярной пато%
логии: артериальная гипертензия, атеросклероз
брахиоцефальных и (или) мозговых сосудов, сахар%
ный диабет и ожирение. В 13 случаях в анамнезе
был инфаркт мозга с обратимой либо резидуаль%
ной неврологической симптоматикой.

Развитие сосудистого паркинсонизма наблю%
дали в трех вариантах: 1) после перенесенного ин%
сульта (10 пациентов); 2) подострый или хроничес%
кий прогресс (17); 3) рецидив (6). Клинические
проявления сосудистого паркинсонизма характе%
ризовались акинезией, чаще симметричным по%
вышением мышечного тонуса с его преобладани%
ем в ногах, нерезким дрожанием рук в покое, шар%
кающей походкой, ранним развитием постураль%
ной неустойчивости, положительной пробой Таве%
нарда. Проба «имитации езды на велосипеде» бы%
ла отрицательной.

Кроме паркинсонизма, в неврологическом стату%
се отмечали псевдобульбарный и (или) стволово%вес%
тибулярный синдром, пирамидные знаки. Когнитив%
ные нарушения были умеренно выражены и характе%
ризовались снижением показателей при выполне%
нии тестов MMSE (9—20 баллов) и FAB (8—12 бал%
лов). На глазном дне у всех больных отмечали явле%
ния ангиопатии. При акселерометрии регистрирова%
ли симметричный ритмичный тремор конечностей в
состоянии покоя, преимущественно кистей рук, низ%
кой амплитуды (80—240 Ед) и частоты (3,8—5,4 Гц).

При МРТ головного мозга регистрировали уме%
ренное симметричное расширение желудочковой
системы и субарахноидальных пространств на кон%
вексе с явлениями лейкоареоза (рис. 1) и/или оча%
гами пониженной плотности с локализацией в об%
ласти базальных ганглиев, таламусе, лобных до%
лях. Результаты «tap» теста были сомнительные ли%
бо отрицательные.

neuro 1_2008.qxd  13.03.2008  15:34  Page 90



УУ КК РР АА ЇЇ НН СС ЬЬ КК ИИ ЙЙ   НН ЕЕ ВВ РР ОО ЛЛ ОО ГГ ІІ ЧЧ НН ИИ ЙЙ   ЖЖ УУ РР НН АА ЛЛ ··     2 0 0 8 ,  №  1

ЛІКАРЮ"ПРАКТИКУ

9911

После установления диагноза всем обследо%
ванным пациентам проведена комплексная тера%
пия с включением антиоксидантов (Актовегин,
Эмоксипин), ноотропов (Луцетам, пирацетам), ва%
зоактивных средств, нейропротекторов. Среди
противопаркинсонических средств наиболее
предпочтительным оказалось назначение дофа%
миновых агонистов (Мирапекс, Проноран). Эффек%
тивность препаратов леводопы была не высока.

Лекарственный паркинсонизм чаще встречал%
ся у женщин. Средний возраст начала болезни сос%
тавил (42,3 ± 10,2) года. Все пациенты ранее наб%
людались психиатром с назначением различных
нейролептиков. Симптомы лекарственного пар%
кинсонизма развивались в течение нескольких
дней или месяцев, носили двусторонний характер
с выраженной акинезией при нормальном или по%
вышенном мышечном тонусе. У 6 больных наблю%
дался кинетический тремор конечностей. В 5 слу%
чаях отмечена комбинация этих симптомов со
своеобразными вариантами психомоторного воз%
буждения: акатизией или непроизвольными дви%
жениями (миоклониями, дисторзией языка, церви%
кальными дистониями).

Диагностическим признаком лекарственного
паркинсонизма был регресс симптомов после от%
мены нейролептика в течение нескольких недель
или месяцев (при применении препаратов пролон%
гированного действия). Когнитивные нарушения у
этих пациентов не были выражены, тест MMSE они
выполняли успешно (26—30 баллов). В 3 случаях
были сниженными показатели теста FAB (9—11
баллов). При акселерометрии выявлен асиммет%
ричный среднеамплитудный постуральный и кине%
тический тремор конечностей с частотой 4,6—
5,8 Гц и амплитудой 180—420 Ед. Изменений на

глазном дне не отмечено. При МРТ головного моз%
га наблюдали нерезкую симметричную сообщаю%
щуюся гидроцефалию без признаков очагового
поражения мозга.

Лечение лекарственного паркинсонизма начи%
нали с отмены вызвавшего его препарата, назна%
чения Циклодола или амантадина с одновремен%
ным введением антиоксидантов (Эмоксипин, Акто%
вегин) и нейропротекторов (Глиатилин). Препараты
леводопы были неэффективны. Согласно нашему
опыту, в тяжелых случаях позитивный результат по%
лучали при назначении инфузионного раствора
препарата ПК%Мерц в дозе 500 мл внутривенно
капельно в течение нескольких дней.

НТГ чаще встречалась у мужчин. Средний воз%
раст начала заболевания составил (55,7 ± 13,4) го%
да, а его длительность — (2,37 ± 1,2) года. У 7
больных имела место идиопатическая, у одного —
врожденная форма НТГ. Неврологические наруше%
ния у всех больных характеризовались классичес%
кой триадой Хакима—Адамса.

Основным клиническим проявлением заболе%
вания было изменение походки типа «прилипания
стоп к полу», затруднение при отрывании ног, уко%
рачивание шага, замедление темпа движений и
инициации ходьбы, наблюдались частые падения и
приставной шаг при поворотах, повышался тонус в
ногах по пластическому типу. Характерными осо%
бенностями НТГ были быстрое развитие постураль%
ной неустойчивости, отсутствие других проявлений
паркинсонизма верхней части тела (амимия лица,
акинезия, повышение мышечного тонуса, тремор
покоя рук) и свободная имитация ходьбы либо езды
на велосипеде в положении лежа. Когнитивные на%
рушения у 5 больных характеризовались выражен%
ным снижением памяти преимущественно на теку%
щие события, затруднением и обеднением мышле%
ния, апатией, низкими показателями при выполне%
нии тестов MMSE (10—19 баллов) и FAB (8—
10 баллов), что указывало на тотальную деменцию.
У 3 пациентов клинически когнитивные нарушения
не были выражены, тест MMSE они выполняли ус%
пешно (28—30 баллов), однако у них были сниже%
ны показатели выполнения теста FAB (10—14 бал%
лов), что характерно для лобной деменции. Тазо%
вые расстройства выявлялись только при целенап%
равленном расспросе у больных или их родствен%
ников и характеризовались частыми императивны%
ми позывами на мочеиспускание. В исследуемой
группе больные не предъявляли жалоб на голов%
ную боль гипертензионного характера.

При использовании методики когнитивных
вызванных потенциалов отмечали значительное
удлинение латентного периода Р%300 и изменение
величины и формы волны, что подтверждало име%
ющиеся когнитивные нарушения. При акселеро%
метрии спектр тремора не был зарегистрирован.
При осмотре окулистом острота зрения не была
снижена и признаков застоя дисков зрительных

Рис. 1. МРТ головного мозга больного С., 69 лет, 
с диагнозом сосудистый паркинсонизм: 
перивентрикулярно отмечаются зоны лейкоареоза
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нервов не отмечено. В 4 случаях на глазном дне
выявлено расширение вен, расцененное как про%
явление гипертензивной ангиопатии (больные
страдали артериальной гипертензией). При МРТ
головного мозга у всех больных отмечено резкое
расширение желудочковой системы, особенно бо%
ковых желудочков (вентрикуломегалия), с харак%
терным изображением в виде «бабочки», в то же

время корковые борозды оставались в пределах
нормы или были незначительно расширены (рис. 2).
При выполнении люмбальной пункции ликворное
давление, как правило, не изменялось или было
незначительно повышенным. Состав ЦСЖ чаще
был в норме, только в двух случаях отмечен незна%
чительный лимфоцитарный плеоцитоз.

Характерными для НТГ были результаты «tap»
теста. У всех больных после выведения 20—50 мл
ЦСЖ наблюдали умеренный либо значительный
регресс всех клинических проявлений НТГ на срок
до 24 ч. После установления диагноза в нейрохи%
рургическом отделении выполнены операции по
наложению вентрикулоюгулярного шунта (3 слу%
чая) и эндоскопическому проколу III желудочка (1).
Остальным больным проведена комплексная кон%
сервативная терапия с назначением мочегонных,
противопаркинсонических средств (Мидантан,
Проноран), Акатинола мемантина, антиоксидан%
тов, гипербарической оксигенации, транскрани%
альной магнитной стимуляции.

Токсический паркинсонизм отмечен у мужчины
19 лет после наркотического отравления герои%
ном и женщины 38 лет после отравления угарным
газом. В обоих случаях в неврологическом статусе
преобладали повышение мышечного тонуса в ко%
нечностях и выраженная гипокинезия, отмечены
хореоатетоидные и дистонические гиперкинезы
конечностей и головы. Клиническая картина у
больного с отравлением героином дополнялась
симптомами полиорганной недостаточности (пора%
жением печени, поджелудочковой железы, лег%
ких), развитием пролежней. При проведении МРТ
головного мозга у этого больного выявлено мас%
сивное симметричное поражение базальных ган%
глиев, преимущественно бледного шара (рис. 3).

Другие формы ВП (постэнцефалитический,
посттравматический, опухолевый) в наших наблю%
дениях не встретились.

Полученные нами результаты совпадают с мне%
нием большинства исследователей о том, что сосу%
дистый паркинсонизм преобладает среди прояв%
лений ВП. Многолетняя дискуссия, посвященная
его диагностике, привела к отказу от крайних то%
чек зрения в виде полного отрицания сосудистого
паркинсонизма с одной стороны, и к избыточной
диагностике — с другой [3]. Признано, что наличие
у больных с паркинсонизмом артериальной гипер%
тензии или атеросклероза мозговых сосудов явля%
ется важным, но недостаточным условием для ди%
агностики сосудистого паркинсонизма [6]. К насто%
ящему времени разработаны диагностические
критерии сосудистого паркинсонизма [14]:

·· взаимосвязь между течением цереброваску%
лярной недостаточности и динамикой паркинсо%
низма;

·· дебют заболевания с нарушением походки и
постуральных расстройств (затруднение иници%
ации движения, про%, ретро% и латеропульсии);

Рис. 2. МРТ головного мозга больного Г., 66 лет, 
с диагнозом НТГ: выраженное расширение 
желудочковой системы, минимальное расширение
корковых борозд, в просвете бокового желудочка —
действующий вентрикулоюгулярный шунт

Рис. 3. МРТ головного мозга больного А., 19 лет, 
с диагнозом токсический (героиновый) 
паркинсонизм: в проекции бледного шара 
выявляются массивные симметричные очаги 
сниженной плотности
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·· наличие симптомов, свидетельствующих о
диффузной сосудистой патологии головного мозга
(поражение других структур мозга, чаще пирамид%
ной или мозжечковой системы);

·· преобладание акинетической и ригидной
форм заболевания, преимущественное пораже%
ние нижней половины тела;

·· более быстрое прогрессирование или ступен%
чатое развитие симптомов паркинсонизма;

·· наличие ишемических очагов при нейровизу%
ализации (инфаркты в стратегически важных для
паркинсонизма зонах (базальные ганглии, лобные
доли, таламус, ствол мозга));

·· низкий эффект от применения препаратов
леводопы.

Эпидемиологические исследования с использо%
ванием строгих диагностических критериев выяви%
ли, что частота сосудистого паркинсонизма состав%
ляет только 3—6 % от общего количества случаев
паркинсонизма [5]. В лечении этой патологии нет
четко прописанных схем терапии. Используют весь
спектр медикаментозной терапии с целью предуп%
реждения дальнейшего сосудистого повреждения
мозга, коррекции основных факторов риска цереб%
роваскулярной патологии. Эффективность основ%
ных противопаркинсонических средств при сосу%
дистом паркинсонизме невысока [2].

Первые описания лекарственного паркинсо%
низма после приема фенотиазина, бутирофенона
и резерпина (drug%induced parkinsonism) появи%
лись в 1952 г. [3]. В последующем, в связи с широ%
ким использованием в клинической практике ан%
типсихотических средств, количество таких паци%
ентов возросло. По данным Э.И. Богданова и
З.И. Заляловой [1], лекарственный паркинсонизм
развивается у 15—60 % лиц, принимающих нейро%
лептики. Его причиной является блокада дофами%
новых рецепторов преимущественно в нигростри%
арной системе, вызванная избирательным дей%
ствием данных препаратов. Подобный эффект мо%
жет также вызывать длительный прием блокато%
ров кальциевых каналов, Церукала, Прозака и др.
[3]. Установлено, что клинические проявления ле%
карственного паркинсонизма напоминают БП,
особенно в случаях развития гемипаркинсонизма.
При проведении дифференциальной диагностики
с БП следует учитывать анамнестические сведения
о предшествующем (за 2—4 недели) лечении ней%
ролептиками; более высокую скорость нарастания
симптомов; молодой возраст; кинетический тип
тремора; распределение симптомов по оси тела;
другие нейролептические признаки; обратное раз%
витие симптомов после отмены препарата [2]. Ди%
агностическая значимость последнего признака
дискутируется. По мнению В.Л. Голубева и соавт.
[3], регресс всех симптомов после отмены препа%
рата наблюдается не во всех случаях. Следует так%
же учитывать случаи, когда нейролептики способ%
ствуют более раннему проявлению БП, протекаю%

щей до этого на субклиническом уровне, что встре%
тилось и в наших наблюдениях.

Среди больных с НТГ преобладали лица с идио%
патической формой, и лишь у одной больной забо%
левание носило вторичный (врожденный) харак%
тер. Клинические проявления у обследованных па%
циентов с НТГ были аналогичны ранее описанным
в литературе [7, 8, 13]. Как и большинством иссле%
дователей, нами отмечено, что своеобразное на%
рушение походки преобладает в клинической кар%
тине заболевания, являясь на первых этапах еди%
ничным проявлением НТГ. Наличие «шаркающей»
походки и изолированное повышение мышечного
тонуса в ногах по пластическому типу стали причи%
ной названия НТГ и сосудистого паркинсонизма
«паркинсонизмом нижней части тела». Преоблада%
ние неврологической симптоматики в ногах при
этой патологии объясняют тем, что пирамидные пу%
ти, связывающие кору головного мозга с нижними
конечностями, располагаются медиально около
стенок боковых желудочков, а пути к верхним ко%
нечностям — латерально [4]. Когнитивные наруше%
ния на ранних стадиях НТГ не выражены, поэтому
MMSE как наиболее распространенная скринин%
говая нейропсихологическая методика для диаг%
ностики деменции может дать отрицательные ре%
зультаты. Для диагностики когнитивных наруше%
ний при НТГ, по нашему опыту, целесообразно ис%
пользовать FAB, позволяющую выявить деменцию
подкоркового типа.

Вызывает интерес механизм расширения же%
лудочковой системы при НТГ. По мнению боль%
шинства авторов, развитие вентрикуломегалии
обусловлено внутрижелудочковым давлением
ЦСЖ, объемом желудочков, снижением упругости
стенок желудочков, повышением амплитуды пуль%
сации ЦСЖ или нарушением ее всасывания [9,
11, 12]. Воздействие расширенных желудочков на
паренхиму мозга вызывает сдавление сосудов в
перивентрикулярных областях, что ведет к воз%
никновению вторичных ишемических очагов и
лейкоареозису [13]. В случае врожденной гидро%
цефалии вследствие перинатальной патологии го%
ловного мозга и мозговых оболочек эта патология
может длительно не проявляться клинически, ма%
нифестируя под влиянием комплекса внешних
факторов [4].

В качестве консервативной терапии НТГ с де%
гидратирующей целью назначают Диакарб или фу%
росемид, однако их эффективность невысока. Для
коррекции когнитивных нарушений, по нашему
опыту, обосновано назначение Акатинола меман%
тина, являющегося селективным антагонистом
NMDA%рецепторов. В отличие от БП при НТГ мы не
наблюдали значимого эффекта от применения
амантадина и дофаминовых агонистов. Основным
методом лечения НТГ является выполнение опе%
раций с наложением вентрикулоюгулярного или
вентрикулоперитонеального шунта. По мнению
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большинства авторов, успех операции тем выше,
чем раньше установлен диагноз [11, 12]. Значи%
тельное улучшение после операции отмечено у
20—30 % больных, у остальных результаты незна%
чительны либо отсутствуют. Частота осложнений
таких операций составляет 10 % [12]. В наших наб%
людениях лучшие результаты после шунтирования
отмечены у больных с длительностью заболевания
менее 1 года. Методом выбора нейрохирургичес%
кого вмешательства при НТГ может быть эндоско%
пический прокол III желудочка. По данным
M. Gangemi и соавт.  [10], частота хороших резуль%
татов подобных операций достигает 72 %, а риска
послеоперационных осложнений — 4 %.

Токсический паркинсонизм нам встретился в
единичных наблюдениях после отравления герои%
ном и угарным газом. В России с конца 80%х годов
увеличивается количество подобных больных пос%
ле употребления высокотоксичных марганецсо%
держащих суррогатных наркотиков. Н.В. Федорова
и соавт. в 2005 г. сообщили о результатах клини%
ческого обследования 29 больных [7]. Кроме того,
токсический паркинсонизм может возникнуть на
производстве (у шахтеров, работников горно%обо%
гатительной или химической промышленности),
при отравлениях в быту либо вследствие крими%
нальных целей (попытка убийства или самоубий%
ства), после экзогенных интоксикаций марганцем,
углеродом, серой, таллием, метанолом [7]. Нали%
чие марганца в составе героина обусловливает
сходство клинической картины токсического пар%
кинсонизма с хронической марганцевой интокси%
кацией. Причинами избирательного накопления
ионов марганца в базальных ганглиях являются

высокое содержание окислительных ферментов,
которое способствует образованию ионов токсич%
ного Mn3+, повышенная выработка и разрушение
дофамина.

Клиническая картина токсического паркинсо%
низма отличается от БП наличием гипокинезии и
ригидности, преобладающих в аксиальных и прок%
симальных отделах, а также крупноамплитудного
постурального дрожания конечностей и быстрым
нарастанием постуральной неустойчивости. После
прекращения введения препарата неврологичес%
кие нарушения могут продолжать прогрессировать,
затем наступает стабилизация и частичный или
полный регресс симптомов. Прогноз зависит от
стажа наркомании.

Лечение токсического паркинсонизма прово%
дят в трех направлениях: прекращение контакта с
ядовитым веществом, активная дезинтоксикация
(форсированный диурез), введение комплексонов
(унитиол, тетацин кальция) [7].

Выводы

Таким образом, ВП объединяет гетерогенную
группу болезней, различающихся по этиологии и
патогенезу. Синдром паркинсонизма при каждом
из этих заболеваний имеет свои клинические осо%
бенности. Для диагностики когнитивных нарушений
целесообразно применять методику FAB. Сущес%
твенную помощь в диагностике типа тремора ока%
зывает акселерометрия. Проведение МРТ головно%
го мозга является обязательным условием диаг%
ностики отдельных клинических форм ВП. В случае
выявления НТГ целесообразно как можно более
раннее выполнение шунтирующих операций.
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В.В. ПОНОМАРЬОВ, А.В. БОЙКО

Сучасний погляд на діагностику і лікування 
вторинного паркінсонізму

Представлено результати неврологічного, нейропсихологічного, нейрофізіологічного (акселерометрія, 
Р�300) обстеження і магнітно�резонансної томографії головного мозку 52 хворих із вторинним паркінсонізмом (су�
динним, лікарським, гідроцефальним і токсичним). Встановлено особливості клінічних виявів і підходи до лікуван�
ня кожної нозологічної форми. З метою діагностики когнітивних порушень доцільно використовувати тест батареї
лобової дисфункції. Показано переваги акселерометрії для визначення типу тремору. Встановлено, що прове�
дення магнітно�резонансної томографії головного мозку є обов’язковим етапом діагностики вторинного паркін�
сонізму. У випадку виявлення нормотензивної гідроцефалії доцільно якомога більш раннє виконання шунтуючих
операцій.

Ключові слова: вторинний паркінсонізм, діагностика, лікування.

V.V. PONOMARJOV, A.V. BOJKO

The up�to date notion of the secondary parkinsonism 
diagnosing and treatment

The results of neurological, neuropsychological, neurophysiological examinations and cerebral magnetic reso�
nance thomography of 52 patients with the secondary parkinsonism are presented. The peculiarities of clinical mani�
festations and ways of treatment of each nozological form have been determined. In order to diagnose the cognitive
impairments it is rationally to use the frontal assessment battery test. The advantage of accelometry usage in the
tremor type determination is described. It has been found out that the magnetic resonance thomography is obliga�
tory for the secondary parkinsonism diagnosing. It is rationally to use shunt operations earlier in case of normotensive
hydrocephaly.

Key words: secondary parkinsonism, diagnostics, treatment.
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Нейропатія лицьового нерва лишається однією
з актуальних проблем неврології, фізіотерапії

та реабілітації хворих, а також важливою соціаль%
ною проблемою. Вона зустрічається у 25 осіб на
100 000 населення [8, 10, 14]. Незважаючи на
широкий арсенал застосовуваних медикаментоз%
них та фізіотерапевтичних засобів, а також мікро%
хірургічних втручань, результати лікування хворих
з цією патологією залишаються незадовільними
[1—3, 9, 13, 18]. Повне відновлення функції лиць%
ового нерва при використанні традиційних спосо%
бів лікування спостерігається у 40—60 % хворих, у
решти пацієнтів відновлення неповне. У 20,8—
32,2 % (за даними різних авторів) хворих виникає
постневритична контрактура мімічних м’язів [7,
12, 16].

У разі неускладнених парезів мімічних м’язів
успішно застосовують низку лікувальних фізичних
факторів [5, 11, 18]. У ранній період прояву нейро%
патій та на стадії формування контрактури призна%

чення деяких фізичних факторів, а також викорис%
тання неадекватних методик та дозувань може
спровокувати появу або прискорити розвиток
контрактури, посилити ступінь її вираженості. При
лікуванні контрактур застосування їх дуже обме%
жене. На сьогодні відсутні ефективні методики лі%
кування нервово%м’язових контрактур. Із фізіоте%
рапевтичних методів застосовують ультрафонофо%
рез трилону Б, теплові процедури (парафін%озоке%
ритові аплікації, грязелікування), лазеротерапію,
масаж та кріомасаж тощо [4, 6, 12, 17].

ММееттаа  ддоосслліідджжеенннняя — вивчення ефективності
ультрафонофорезу Мідокалму в комплексному лі%
куванні хворих з нейропатією та розроблення но%
вої методики лікування нейропатії лицьового нер%
ва, ускладненої наявністю синкінезій, та хронічних
форм порушень функції лицьового нерва, усклад%
нених нервово%м’язовою контрактурою мімічних
м’язів, що сприятиме скороченню термінів ліку%
вання та відновленню функції лицьового нерва.
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Мета — вивчити ефективність ультрафонофорезу Мідокалму в комплексному лікуванні хворих з нейропа�
тією лицьового нерва, ускладненою нервово�м’язовою контрактурою.

Матеріали і методи. Комплексне лікування із застосуванням ультрафонофорезу Мідокалму проводили
42 хворим (27 жінкам, 15 чоловікам) віком від 7 до 63 років. Контрольну групу становили 29 пацієнтів, порівнянних
за рівнем ураження, віком, тривалістю нейропатії лицьового нерва, яких лікували без застосування запропоно�
ваного методу.

Результати. Повне відновлення функції лицьового нерва в основній групі відзначено у 31 (81,6 %) хворого, в
контрольній — у 11 (64,7 %).

Висновки. Застосування ультрафонофорезу Мідокалму сприяє повнішому відновленню функції лицьового
нерва у разі нейропатій, ускладнених розвитком нервово�м’язової контрактури. Результати об’єктивного обсте�
ження підтверджують позитивну динаміку відновлення функції лицьового нерва. Запропонований спосіб лікуван�
ня слід застосовувати в неврологічній, фізіотерапевтичній практиці при реабілітації хворих з нейропатіями лицьо�
вого нерва, ускладненими розвитком нервово�м’язової контрактури.
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Матеріали і методи

Під нашим наглядом перебував 71 хворий з
нейропатією лицьового нерва віком 7—63 років.
Чоловіків було 28 (39,4 %), жінок — 43 (60,6 %). У
всіх хворих спостерігали однобічне ураження
лицьового нерва: правобічна локалізація — у 26,
лівобічна — у 45. Давність захворювання станови%
ла від 1,5 місяця до 2 років.

Пацієнтів було розподілено на дві групи: основ%
ну та контрольну. До основної групи ввійшли 42
хворих, яких лікували згідно з розробленою нами
методикою. В контрольній групі (29 пацієнтів) ліку%
вання проводили з використанням базового курсу.
За тривалістю захворювання, вираженістю клініч%
них проявів, співвідношенням чоловіків та жінок,
віком групи були порівнянними. Всі хворі скаржи%
лися на відчуття стягування м’язів, замружування
ока під час їди, підтягування куточка рота при спро%
бі заплющити очі.

Пацієнтам проводили базовий курс лікування,
що передбачав призначення медикаментозної те%
рапії та фізіотерапевтичних процедур, а також ліку%
вальної фізкультури. Основу медикаментозної тера%
пії становили судинні препарати, препатати, що по%
ліпшують метаболічні процеси, вітамінотерапія, міо%
релаксанти (Мідокалм). Комплекс фізіотерапевтич%
них процедур включав: ультразвукову терапію на
уражену половину обличчя та завушну ділянку, маг%
нітолазеротерапію, парафін%озокеритові аплікації,
масаж та самомасаж. Пацієнтів навчали методиці
самомасажу обличчя, що включала самомасаж щіч%
ного м’яза шляхом введення великого пальця паці%
єнта в порожнину рота та виконання розминання і
розтягування щічного м’яза. Лікувальну фізкультуру
проводили за індивідуальними програмами, з вико%
нанням вправ на розслаблення, вимову окремих
звуків та слів, мімічних рухів. Після засвоєння мето%
дики хворим рекомендували виконувати вправи са%
мостійно декілька разів на день протягом 20—30 хв
перед дзеркалом з метою моделювання конкретних
рухів, необхідних для повноцінної міміки.

В основній групі хворим проводили ультрафоно%
форез Мідокалму: на шкіру ураженої половини об%
личчя та завушну ділянку наносили суміш, що скла%
далася з Мідокалму та вазеліну в рівних частинах.
Процедури виконували хворим у положенні лежа%
чи, за лабільною методикою, легко притискаючи го%
лівку ультразвукового випромінювача до шкіри об%
личчя та завушної ділянки і здійснюючи кругові та
повздовжні плавні рухи. Потужність ультразвуково%
го випромінювання становила 0,2—0,4 Вт/см2 у
постійному режимі. Тривалість процедури — 8—
10 хв. Курс лікування проводили протягом 10—15
днів з перервою на вихідні.

Результати та обговорення

Позитивні результати лікування спостерігали в
усіх хворих основної та контрольної груп. Однак пози%

тивної динаміки в основній групі досягли у 31 (81,6 %)
хворого, тоді як у контрольній групі — у 11 (64,7 %).

Хронічний період дисфункції лицьового нерва з
наявністю нервово%м’язової контрактури у нейро%
хірургічних та неврологічних хворих є найбільш по%
казовим при оцінці ефективності лікування із зас%
тосуванням ультрафонофорезу Мідокалму, оскіль%
ки в цьому випадку не може бути мови про самови%
ліковування, тим більше що методи, які раніше зас%
тосовували для лікування, були зазвичай мало% чи
взагалі неефективними.

Порушення іннервації мімічної мускулатури
спричиняє вазомоторні та обмінно%дистрофічні
зміни у м’язах, які зумовлюють появу патологічних
синкінезій, що можуть ускладнитися розвитком
нервово%м’язових контрактур. У хронічний період
переважають дегенеративно%дистрофічні явища,
що супроводжуються якісними змінами у нервово%
м’язовому апараті та утворенням зрощень з еле%
ментів сполучної тканини. Це стало підставою для
призначення Мідокалму.

Мідокалм — толперизону гідрохлорид — міоре%
лаксант, що використовується при захворюваннях
нервової системи дегенеративного та запального
ґенезу. Відповідно до хімічної структури толперизо%
ну гідрохлорид виявляє мембраностабілізуючу дію
щодо нейронів, експериментально доведену на
ізольованих нервах. Важливою характеристикою
Мідокалму є відсутність седативної дії, звикання та
синдрому відміни. Препарат селективно діє на під%
вищений м’язовий тонус, не впливаючи на нор%
мальні сенсорні та рухові функції центральної
нервової системи, зокрема на довільні рухи та ко%
ординацію рухів. М’язовий спазм супроводжує де%
генеративні та запальні захворювання і характе%
ризується мимовільним скороченням м’язів.
М’язовий спазм є показанням для призначення мі%
отонолітиків — препаратів, що знижують м’язовий
тонус. Мідокалм також поліпшує кровопостачання
в ішемізованих ділянках за рахунок зниження під%
вищеного м’язового тонусу та прямої вазодилата%
ції [15, 19, 20].

Ефект лікування клінічно виявлявся у зменшен%
ні, а в подальшому — у зникненні підтягування ку%
точка рота при заплющенні очей та замружування
ока під час їди, збільшенні ширини очної щілини,
появі симетрії обличчя. Результати об’єктивного
обстеження підтвердили позитивну динаміку від%
новлення функції лицьового нерва. Першими оз%
наками поліпшення вважали зменшення гіперто%
нусу щічного м’яза та зниження його пальпаторної
щільності. Після курсів лікування термографічне
дослідження виявило відновлення симетричності
розподілу температури на шкірі обличчя. Електро%
нейроміографічне обстеження свідчило про змен%
шення, а в подальшому — про зникнення постсти%
муляційної активності при отриманні М%відповіді в
m. zigomaticus, m. orbicularis oris. Наявна на поча%
ток лікування у хворих спонтанна активність
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м’язових волокон у вигляді потенціалів фібриляцій
та фасцикуляцій регресувала у 31 (81,6 %) пацієн%
та основної групи та в 11 (64,7 %) — контрольної,
що свідчило про відновлення функції лицьового
нерва. Таким чином, позитивна клінічна динаміка і
результати об’єктивного обстеження підтверджу%
ють ефективність застосування ультрафонофорезу
Мідокалму.

Запропонований спосіб лікування слід вико%
ристовувати в неврологічній та фізіотерапевтичній
практиці при лікуванні хворих з порушенням фун%
кції лицьового нерва, ускладненим розвитком нер%
вово%м’язової контрактури.

Для ультразвуку та ультрафонофорезу лікар%
ських засобів характерний виражений ефект піс%
лядії, тому результати лікування через 1,0—1,5 мі%
сяця є кращими, ніж безпосередньо після закін%
чення курсу терапії. Повторні курси можна призна%
чати через 1,5—2,0 місяці.

Приклад 1. Хворий А., 26 років, звернувся зі
скаргами на асиметрію обличчя, відчуття стягу%
вання та посмикування м’язів правої половини
обличчя при замружуванні правого ока, особливо
під час їди та розмови. Хворіє два роки, коли після
переохолодження з’явився парез мімічних м’язів
правої половини обличчя. Проведені в стаціонарі
та амбулаторно курси лікування виявилися малое%
фективними, з’явилися синкінезії. Об’єктивно: об%
личчя асиметричне, згладжена права носо%губна
складка, неможливо активно замружити праве
око, одночасно із закриттям ока підтягується вер%
хня губа, спостерігаються спонтанні м’язові скоро%
чення. Результати електронейроміографії: наяв%
ність постстимуляційної активності при отриманні
М%відповіді переважно в m. zigomaticus, m. orbi%
cularis oris, наявність спонтанної активності
м’язових волокон у вигляді потенціалів фібриля%
цій та фасцикуляцій. Хворому було проведено
комплекс відновного лікування із застосуванням
ультрафонофорезу Мідокалму. В ході лікування
стан хворого поліпшився, зменшилися синкінезії,
з’явилися зморшки на правій половині лоба при
наморщуванні, зникла асиметрія правої носо%губ%
ної складки, зменшилося відчуття стягування
м’язів правої половини обличчя. Хворого оглянуто
через 6 тижнів після курсу лікування. Динаміка
відновлення функції лицьового нерва позитивна.
Збільшився об’єм активних рухів мімічної муску%

латури, зник лагофтальм, з’явилися рухи при пос%
мішці, оскалі зубів.

Приклад 2. Хвора Г., 39 років, звернулася з
приводу наслідків перенесеного гострого пору%
шення мозкового кровотоку за геморагічним ти%
пом, операції видалення внутрішньомозкової ге%
матоми та кавернозної ангіоми правої половини
мосту, нейропатії відвідного та лицьового нервів.
Скарги на асиметрію обличчя, відчуття стягування
та посмикування м’язів правої половини обличчя
при замружуванні очей, лагофтальм 12 мм, скрив%
лення обличчя, двоїння перед очима при погляді
прямо та вправо, глухоту на праве вухо. Об’єктив%
но: обличчя асиметричне, згладжуваність правої
носо%губної складки, неможливість закрити праве
око, синкінезії при заплющенні очей, праве очне
яблуко не доводить назовні, відсутній правий над%
брівний та мигальний рефлекси, крупнорозмашис%
тий ністагм при погляді вправо. Проведено 2 курси
відновного лікування із застосуванням ультрафо%
нофорезу Мідокалму. В результаті лікування об’єм
рухів правого очного яблука став повним, обличчя
симетричне, збільшився обсяг активних рухів мі%
мічної мускулатури, зник лагофтальм, з’явилися ру%
хи при наморщуванні лоба, посмішці, синкінезії
відсутні. Хвору оглянуто через 8 тижнів після остан%
нього курсу лікування. Динаміка відновлення фун%
кції правого лицьового нерва позитивна. Збіль%
шився об’єм активних рухів мімічної мускулатури:
повністю закриває праве очне яблуко при заплю%
щенні очей, краще посміхається, з’явилися рухи
при оскалі зубів, синкінезії відсутні.

Висновки

Ультрафонофорез Мідокалму сприяє відновлен%
ню функції лицьового нерва за наявності початкових
симптомів розвитку нервово%м’язової контрактури.

Ультрафонофорез Мідокалму є ефективним
способом лікування хронічних форм нейропатії
лицьового нерва, ускладненої нервово%м’язовою
контрактурою.

Результати об’єктивного обстеження підтверди%
ли позитивну динаміку відновлення функції лицьо%
вого нерва, що дає підстави рекомендувати вико%
ристання запропонованого способу лікування ней%
ропатії лицьового нерва, ускладненої нервово%
м’язовою контрактурою, в неврологічній та фізіо%
терапевтичній практиці.
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В.И. ЦЫМБАЛЮК, В.Н. ЖДАНОВА, М.В. СПИРИДОНОВА, О.В. ТРИБЕЛЬ

Лечение больных с нейропатией лицевого нерва, 
осложненной нервно�мышечной контрактурой

Цель — изучить эффективность ультрафонофореза Мидокалма в комплексном лечении больных с нейро�
патией лицевого нерва, осложненной нервно�мышечной контрактурой.

Материалы и методы. Комплексное лечение с применением ультрафонофореза Мидокалма проводили
42 больным (27 женщинам, 15 мужчинам) в возрасте от 7 до 63 лет. Контрольную группу составили 29 пациентов,
сопоставимых по уровню поражения, возрасту, длительности нейропатии лицевого нерва, леченных без приме�
нения предложенного метода.

Результаты. Полное восстановление функции лицевого нерва в основной группе отмечено у 32 (81,6 %)
больных, в контрольной — у 11 (64,7 %).

Выводы. Применение ультрафонофореза Мидокалма способствует более полному восстановлению
функции лицевого нерва при нейропатиях, осложненных развитием нервно�мышечной контрактуры. Результаты
объeктивного обследования подтверждают позитивную динамику восстановления функции лицевого нерва.
Предложенный способ лечения следует применять в неврологической, физиотерапевтической практике при
реабилитации больных с нейропатией лицевого нерва, осложненной нервно�мышечной контрактурой.

Ключевые слова: лицевой нерв, нейропатия, восстановительное лечение, ультразвуковая терапия, Ми�
докалм.

V.I. TSIMBALYUK, V.M. ZHDANOVA, M.V. SPIRIDONOVA, O.V. TRIBEL

Treatment of patients with facial neuropathies 
complicated by neuromuscular contractura

Purpose – the study of the effectiveness of Mydocalm phonophoresis in the complex treatment of patients with
neuropathies complicated by neuromuscular contractura.

Methods and subjects. 42 patients underwent complex treatment with usage of ultrasound therapy with
Mydocalm (27 females and 15 males), at the age of 7–63 years. The control group contained 29 patients with com�
plete correlation of the damage level, age, duration of the neuropathy. These patients underwent standard conser�
vative treatment without usage of the proposed method.

Results. In 32 (81,6 %) patients of the main group had complete recovery of the function of the damaged
nerves, in control group – in 11 (64,7 %) patients.

Conclusions. The usage of Mydocalm phonophoresis facilitates the recovery of the damaged facial nerves
under the neuropathies. The clinical neurological observation shows objectively positive dynamic in the recovery of the
damaged facial nerves. The proposed method of treatment should be applied in neurological and physiotherapeu�
tic practice for the rehabilitation program for patients with facial neuropathies.

Key words: facial nerve, neuropathies, rehabilitation treatment, ultrasound therapy, Mydocalm.
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ЛІКАРСЬКІ ЗАСОБИ В НЕВРОЛОГІЇ

Карасевич Ніна Василівна, к. мед. н., н. с.
04114, м. Київ, вул. Вишгородська, 67. Тел (044) 431%05%49 

Согласно современным данным, болезнь Пар%
кинсона (БП) рассматривают как болезнь ней%

ромедиаторного обмена. Специфической биохи%
мической особенностью заболевания является де%
фицит дофамина в базальных ганглиях [4, 9, 14,
23]. Одним из ключевых механизмов в патогенезе
БП  является оксидантный стресс, способствующий
токсической дегенерации дофаминэргических
нейронов черной субстанции за счет усиления про%
цессов свободнорадикального окисления в мозге
[19, 26, 27]. В нейрохимических механизмах пов%
реждения дофаминэргических нейронов при БП
участвуют также токсические метаболиты оксида
азота (NO), угнетающие активность комплекса I ды%
хательной цепи митохондрий нейрона [9, 26, 30].

Полимедиаторная концепция возникновения
БП является основанием для применения лекар%
ственных средств патогенетического действия, а
также профилактики побочных эффектов длитель%

ного приема леводопасодержащих препаратов,
составляющих основу базисной терапии заболева%
ния [14, 19].

Поскольку БП является возрастзависимым за%
болеванием, неизбежно возникает вопрос о роли
сосудистого фактора в патогенезе заболевания.
Данные многочисленных экспериментальных и
клинических исследований подтверждают наруше%
ние функции гематоэнцефалического барьера при
болезни Паркинсона, в значительной степени оп%
ределяющееся состоянием эндотелия сосудов, в
функциональной деятельности которого важную
роль играет NО [1]. Можно предположить, что весь%
ма перспективно в комплексной патогенетической
терапии болезни Паркинсона применение препа%
ратов с нейрометаболическим и вазопротектор%
ным эффектом, улучшающих функцию эндотелия
сосудов, церебральную гемодинамику и функцио%
нальную активность мозга.
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НАН Украины, Киев
3 Институт физики НАН Украины, Киев

Нейрометаболические препараты 
(Гилоба с фитосомами) 
в комплексной патогенетической терапии
болезни Паркинсона

Применение препарата Гилоба с фитосомами в комплексной патогенетической терапии болезни Пар�
кинсона (БП) способствует улучшению функциональной активности головного мозга, церебральной гемодина�
мики за счет нейрометаболического, вазопротекторного и антиоксидантного действия. Оценка эффективности
Гилоба с фитосомами проведена у 29 больных БП в возрасте 45—74 года со стадией заболевания 1,5—3,0 до и
после 3�месячного курса лечения при суточной дозе препарата 120 мг. Положительная динамика клинической
симптоматики на фоне лечения, улучшение общей моторики, нормализация биоэлектрической активности го�
ловного мозга, мозгового кровотока, состояния липогенеза и активности оксида азота позволяют рекомендо�
вать применение Гилоба с фитосомами в комплексной патогенетической терапии при БП.

Ключевые слова: болезнь Паркинсона, Гинкго билоба, функциональная активность головного мозга.
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Одним из таких лекарственных средств может
быть Гинкго билоба, лечебные свойства которого
давно известны врачам разных специальностей.
Стандартизованная форма экстракта гинкго Egb
761 нашла широкое применение в неврологии и
нейрогериатрии и является «золотым стандартом»
в этой группе лекарственных препаратов. Egb 761
оказывает разностороннее и неспецифическое
положительное действие на функциональное сос%
тояние головного мозга, благоприятно влияет на
мозговой кровоток, увеличивает нейрональный
метаболизм, воздействует на нейротрансмиттер%
ную передачу, проявляет нейропротекторное дей%
ствие в условиях гипоксии [28].

В настоящее время среди препаратов, содер%
жащих экстракт гинкго, появилась новая лекар%
ственная форма под названием «Гилоба с фитосо%
мами» («Мега продактс»). Фитосомы — уникальные
растительно%липосомные комплексы. Они состоят
из растительного лецитина и экстракта Гинкго би%
лоба и представляют собой мельчайшую капельку
экстракта, покрытую двухслойной оболочкой фос%
фолипидов (растительного лецитина), подобно по%
верхностной мембране клеток. Фитосомы обеспе%
чивают проникновение питательных, витаминизи%
рующих, стимулирующих и антиоксидантных ком%
понентов через мембрану клеток эндотелия сосу%
дов, повышают их активность в клетках иммунной
системы, пролонгируют действие препаратов, из%
бавляя от необходимости частого их применения в
течение дня.

Препарат Гилоба с фитосомами оказывает поло%
жительное влияние на процессы свободноради%
кального окисления, играющие существенную роль
в патогенезе нейрогериатрических заболеваний. В
эксперименте показано нейропротекторное дей%
ствие Гилоба с фитосомами, в основе которого ле%
жит процесс выживаемости нейронов в условиях
ишемии. Показано также благоприятное влияние
на мозговой кровоток за счет улучшения микро%
циркуляции и реологических свойств крови [5].
Многочисленные экспериментальные исследова%
ния посвящены изучению антиоксидантных
свойств Гилоба с фитосомами и его влиянию на
процессы перекисного окисления липидов [15, 23].
В экспериментальных и клинических условиях по%
казано, что экстракт Гинкго билоба повышает выс%
вобождение дофамина из пресинаптических тер%
миналей и ингибирует его обратный захват, прояв%
ляя ноотропный эффект [7, 21, 31]. Эти исследова%
ния расширили возможности применения препара%
та при нейродегенеративных заболеваниях ЦНС и
позволили предположить, что Гилоба с фитосомами
может оказывать нейропротекторное действие.

ЦЦеелльь  ииссссллееддоовваанниияя — оценить эффективность
применения препарата Гилоба с фитосомами как
патогенетически значимого регулятора функцио%
нальной активности головного мозга у больных БП
на фоне базисной терапии заболевания.

В задачи исследования входило: количествен%
ная оценка влияния Гилоба с фитосомами на сте%
пень выраженности двигательных нарушений у
больных БП с помощью Унифицированной рейтин%
говой шкалы оценки проявлений паркинсонизма —
Unified Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS),
исследование состояния мозгового кровообраще%
ния, функциональной активности головного мозга
по данным биоэлектрической активности (ЭЭГ),
корковых, связанных с событием, вызванных по%
тенциалов (Р300), условной негативной волны
(УНВ) и когнитивных функций, изучение влияния
Гилоба с фитосомами на состояние системы NО,
липидов крови и продуктов липопероксидации.

Материалы и методы

Обследовано 29 больных БП в возрасте 45—
74 года (средний возраст — (59,5 ± 2,1) года) со
стадией заболевания 1,5—3,0 (Hoеhn, Yahr), сред%
ней длительностью болезни — (5,2 ± 2,1) года. Ба%
зисная терапия противопаркинсоническими пре%
паратами оставалась неизменной в течение одно%
го месяца до начала курса приема Гилоба с фито%
сомами и на протяжении всего приема препарата.
Курсовое лечение препаратом было проведено в
условиях стационара Центра паркинсонизма Ин%
ститута геронтологии АМН Украины в режиме дози%
рования 1 капсула (40 мг) 3 раза в день в течение
трех месяцев. Комплексное клинико%нейрофизио%
логическое и нейропсихологическое обследова%
ние больных БП проводили до и после курсового
приема Гилоба с фитосомами.

Для объективного исследования степени выра%
женности основных клинических проявлений БП
использовали UPDRS [18].

Регистрацию электрофизиологических показа%
телей у больных осуществляли в утреннее время,
не ранее чем через 2 ч после приема противопар%
кинсонических препаратов. Исследование интег%
ральной ЭЭГ проводили с помощью системы «МБ%
Нейрокартограф» (Москва). Запись ЭЭГ осущес%
твляли от обоих полушарий мозга монополярным
методом по Международной системе 10—20 с объ%
единенным референтным электродом на мочках
ушей. Спектральный анализ ЭЭГ проводили в сле%
дующих отведениях: фронтальные (F3, F4), цен%
тральные (С3, С4), теменные (Р3, Р4) и затылочные
(О1, О2). Определяли параметры волн в следующих
диапазонах: δ (1—4 Гц), θ1 (4,0—6,0 Гц), θ2 (6,0—
8,0 Гц), α (8,1—13,0 Гц), β (13,0, 1—20,0 Гц).
Использовали показатели мощности δ%, θ1 %, θ2 %, α%,
β%ритмов.

Потенциал Р300, являющийся нейрофизиоло%
гическим компонентом когнитивных функций, а
также УНВ (в иностранной литературе — contingent
negative variation, CNV), отражающую готовность
нейрональных структур к осуществлению дей%
ствия, записывали монополярно от центрального
срединного отведения (Сz). Определяли продолжи%
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тельность УНВ, площадь негативности, среднюю
амплитуду УНВ.

Мнестические функции оценивали с помощью
І раздела шкалы UPDRS (нарушения мышления,
настроения) и шкалы Mini%Mental State
Examination (MMSE). Для определения объема
кратковременной и отсроченной памяти исполь%
зовали тест запоминания 10 слов по А.Р. Лурии
[10]. Использовали также тест батареи лобной
дисфункции (FAB) [17] как более чувствительный
тест в отношении отдельных когнитивных наруше%
ний, таких как концептуализация, беглость речи,
динамический праксис. Психоэмоциональное сос%
тояние оценивали с помощью шкалы Спилбер%
гера, позволяющей анализировать личностную и
ситуационную тревожность.

Мозговую динамику исследовали на аппарате
«Сономед» (Москва). Определяли кровоток по ма%
гистральным сосудам головы: общей сонной арте%
рии, средней мозговой артерии (СМА), сифону
внутренней сонной артерии (ВСА) и внутренним
яремным венам.

Уровень стабильных метаболитов азота (нит%
рит% и нитрат%анионов) определяли в безбелковых
аликвотах плазмы крови спектрофотометричес%
ким методом: уровень нитрит%аниона — по методу
Грин с использованием реактива Гриса [22]; нит%
рат%анионов — после их восстановления до нитра%
тов с помощью восстановителя [11]. Содержание
первичных продуктов липопероксидации в плазме
крови устанавливали методом спектрофотометрии
[2].

Уровни липидов крови (общего холестерина, хо%
лестерина липопротеидов высокой плотности,
триглицеридов) измеряли с помощью стандартных
наборов фирмы «Sentenel CH» (Италия) и «Elitech»
на фотометре «5010 Boehringer» с использованием
контрольной сыворотки для определения липид%
ных компонентов.

Результаты и обсуждение

После курсового приема Гилоба с фитосомами
наблюдали положительную динамику ряда показа%
телей, отражающих выраженность нарушений ког%
нитивных функций у больных БП (табл. 1). Лечение
препаратом Гилоба с фитосомами способствовало
достоверному улучшению мнестических функций,
определяемых по шкале MMSЕ, преимущественно
речи и суммарного балла. У больных БП отмеча%
лось улучшение качества выполнения психологи%
ческих заданий в тесте батареи лобной дисфун%
кции, что выражалось в облегчении выполнения
пробы на концентрацию, улучшении беглости ре%
чи, динамического праксиса, простой и усложнен%
ной реакции выбора. Следует отметить, что сте%
пень выраженности когнитивных нарушений, из%
меряемую по шкале FAB, трактовали как легкую
(16,65 ± 0,31), а после курса лечения Гилоба с фи%
тосомами все показатели лобной дисфункции
приблизились к норме (17,58 ± 0,16), р < 0,01.

На фоне лечения наблюдали значительное
улучшение выполнения теста Лурии. Отмечена по%
ложительная динамика показателя кратковремен%
ной памяти (с (33,58 ± 1,37) до (39,42 ± 1,22) бал%
ла, р < 0,002) и особенно долговременной (с
(7,46 ± 0,24) до (9,00 ± 0,24) балла, р < 0,001).

Курсовое лечение препаратом Гилоба с фитосо%
мами оказывало благоприятное влияние на эмоци%
ональный статус больных БП. Так, наблюдали значи%
тельное уменьшение выраженности тревожности
по данным шкалы Спилбергера. Достоверно снизи%
лась ситуационная (с (45,5,0 ± 1,85) до (40,5 ± 1,80)
балла) и личностная тревожность (с (50,5,0 ± 1,47)
до (47,90 ± 1,48) балла), р < 0,05.

На фоне приема Гилоба с фитосомами не отме%
чено изменения показателей, отражающих сте%
пень двигательных нарушений, определяемых по
шкале UPDRS (табл. 2).

Т а б л и ц а  1
Динамика психоэмоциональных функций у больных БП на фоне лечения Гилоба с фитосомами (М ± m)

ППооккааззааттеелльь ДДоо  ллееччеенниияя ППооссллее  ллееччеенниияя ССддввиигг pp

Шкала MMSE, баллы
ориентировка
внимание
повторение
речь
суммарный балл

9,80 ± 0,12
4,73 ± 0,10
2,46 ± 0,15
7,96 ± 0,21

26,65 ± 1,41

9,90 ± 0,06
4,53 ± 0,17
2,50 ± 0,16
8,79 ± 0,12

28,26 ± 1,25
0,53 (6,6 %)
1,00 (3,8 %)

0,37
0,28
0,7

0,014
0,003

Тест батареи лобной дисфункции, баллы 16,65 ± 0,31 17,58 ± 0,16 0,63 (3,8 %) 0,01

Тест Лурии, количество слов
кратковременная память
долговременная память

33,58 ± 1,37
7,46 ± 0,24

39,42 ± 1,22
9,00 ± 0,24

5,74 (17,1 %)
1,32 (17,6 %)

0,002
0,001

Шкала тревожности Спилбергера
личностная тревожность
ситуационная тревожность 

50,5 ± 1,47
45,5 ± 1,85

47,9 ± 1,48
40,5 ± 1,80

0,03
0,04
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Отсутствие динамики нарушений двигательной
активности у пациентов, принимавших Гилоба с
фитосомами, совпадает с результатами анализа
изменений клинической симптоматики при БП на
фоне терапии ноотропами, полученными в других
исследованиях [6] и отражающими различия в ней%
ромедиаторных основах формирования когнитив%
ных и моторных нарушений у больных БП [29].

Объективным отражением указанных наруше%
ний является ухудшение при БП электроэнцефа%
лографических (ЭЭГ) показателей деятельности
центральной нервной системы, наблюдаются из%
менения параметров, связанных с событиями эн%
догенных вызванных потенциалов, — Р300 [8, 25]
и УНВ [12, 16].

У больных БП латентный период потенциала Р300
характеризовался большей продолжительностью по
сравнению с контрольной группой (табл. 3). Его сред%
няя величина в целом в группе больных БП состав%
ляла (349,1 ± 11,2) мс, что превышало (р < 0,05)
значение этого показателя в контрольной группе
((321,1 ± 9,6) мс). Курсовое лечение препаратом Ги%
лоба с фитосомами приводило к достоверному
(р < 0,01) уменьшению латентности Р300 до сред%
ней величины (335,3 ± 10,9) мс. Более заметные из%
менения длительности латентного периода Р300 от%
мечены у 50 % больных БП, у которых его величина
изначально существенно отличалась от нормальных
значений и составляла 350—450 мс. В этой группе
больных средний латентный период Р300 под влия%
нием препарата Гилоба с фитосомами уменьшился с
(372,6 ± 10,6) до (349,4 ± 11,8) мс (р < 0,01).

У всех исследованных больных БП отмечено
значительное снижение площади УНВ (р < 0,001)
по сравнению с контрольной группой. Проведение
курса Гилоба с фитосомами способствовало досто%
верному (р < 0,01) увеличению этого показателя с
(3,3 ± 0,3) до (4,6 ± 0,5) мВ · мс.

Выявленное улучшение параметров Р300 и
УНВ после курсового применения Гилоба с фитосо%
мами соответствует клиническим данным о поло%
жительном действии этого препарата на мозговую
деятельность [13], что проявляется в улучшении
познавательных функций, концентрации внима%
ния, памяти.

При изучении изменений нейрофизиологичес%
ких механизмов, определяющих состояние двига%
тельной функции и психической сферы у больных
БП, в последние годы широко и успешно использу%
ют методику анализа характеристик ЭЭГ. Так, пока%
зано, что для БП характерно повышение относи%
тельной мощности так называемых медленных ко%
лебаний: θ%, а также δ%диапазонов. Такие измене%
ния ЭЭГ коррелируют с нарастанием выраженнос%
ти основных двигательных симптомов, а также с
изменениями в когнитивной и эмоционально%лич%
ностной сферах [3]. Достаточно информативным
является использование методики анализа ЭЭГ%
параметров при изучении нейрофизиологических
механизмов влияния и эффективности примене%
ния антипаркинсонических фармакологических
средств [32].

По данным усредненных ЭЭГ%показателей, у
больных БП, лечившихся препаратом Гилоба с фи%

Т а б л и ц а  2
Динамика показателей двигательных нарушений у больных БП на фоне лечения Гилоба с фитосомами

ККллииннииччеессккииее  ппооккааззааттееллии  ((шшккааллаа  UUPPDDRRSS)) ДДоо  ллееччеенниияя ППооссллее  ллееччеенниияя

I раздел (мышление, настроение) 1,5 ± 0,24 1,43 ± 0,23

II раздел (повседневная активность) 12,43 ± 0,77 12,20 ± 0,75

34,70 ± 1,83 34,70 ± 1,85

Суммарный балл 53,7 ± 2,64 50,1 ± 2,92

Т а б л и ц а  3
Изменение параметров потенциала Р300 и условной негативной волны в центральном срединном 
отведении (Cz) у больных БП в результате курсового применения Гилоба с фитосомами

ГГррууппппаа  ЛЛааттееннттнныыйй  ппееррииоодд  РР330000,,  ммсс  ППллоощщааддьь  УУННВВ,,  ммВВ  ×× ммсс  

Вся группа больных
до лечения
после лечения 

(n = 18)
349,1 ± 11,2

335,3 ± 10,9 ** 

(n = 18)
3,3 ± 0,3

4,6 ± 0,5 ** 

Больные с наиболее выраженными отклонениями от нормы
до лечения
после лечения 

(n = 9)
372,6 ± 10,6

349,4 ± 11,8 ** 

(n = 12)
2,6 ± 0,2

3,9 ± 0,5 * 

Контрольная группа 
(n = 18)

321,1 ± 9,6 
(n = 18)

6,3 ± 0,6 

Группу больных с наиболее выраженными отклонениями от нормы составили пациенты, 
у которых латентный период потенциала Р300 был равен или превышал 350 мс и площадь УНВ была менее 4 мВ × мс. 
Достоверность изменения показателей у больных после приема препарата: 
* р < 0,05; ** p < 0,01 (t�тест для попарно связанных вариант).

III раздел (двигательная активность в фазе «on»)
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тосомами, отмечена позитивная динамика в от%
дельных диапазонах и различных регионах мозга
(табл. 4).

В то же время выявлена значительная индиви%
дуальная вариабельность биоэлектрической ак%
тивности мозга на фоне лечения. Так, позитивные
изменения ЭЭГ%показателей, совпадающие с дос%
товерной динамикой параметров когнитивных и
психоэмоциональных нарушений, отмечены в на%
ших исследованиях в 61,4 % случаев. В частности,
преобладающими изменениями были выражен%
ное снижение мощности в δ% и θ1%диапазонах
(рис. 1, 2), увеличение индекса средневолнового
диапазона (рис. 3, 4). Отмечена довольно выра%
женная тенденция к определенной направленнос%
ти изменений ряда параметров ЭЭГ.

Преобладающим для исследуемой группы па%
циентов в состоянии покоя или выполнения прос%

тейшего психологического задания (счет в уме) бы%
ло увеличение мощности α%ритма во всех либо
преимущественно в теменных и затылочных отве%
дениях. Наиболее выраженным этот эффект был у
пациентов с исходно уплощенным типом ЭЭГ (или
десинхронным вариантом). Увеличивалось также
соотношение мощности α%ритма в теменно%заты%
лочных отведениях к величине мощности во фрон%
тально%центральных областях. Мощность в более
низкочастотном диапазоне спектра ЭЭГ, прежде
всего в δ% и θ1%диапазонах, а также в θ2%диапазоне
снижалась. Преобладал эффект снижения мощ%
ности для соотношений θ1/α и θ2/α. Частота α%рит%
ма в покое при увеличении мощности α%колебаний
чаще снижалась, тогда как в случаях снижения
мощности частота, как правило, увеличивалась.

При функциональных пробах, которые проводи%
лись на фоне ЭЭГ%исследования, частота α%ритма

Т а б л и ц а  4
Изменение параметров ЭЭГ на фоне курсового лечения Гилоба с фитосомами

ДДоо  ллееччеенниияя ППооссллее  ллееччеенниияя ДДооссттооввееррннооссттьь  ссддввииггаа  ((рр))

δ, мкВ2 38,68 ± 0,83 34,93 ± 0,63 0,048 

θ2, мкВ2 35,63 ± 1,85 42,7 ± 2,20 0,025 

α, мкВ2 76,17 ± 2,90 80,44 ± 3,05

θ1 — Fd, мкВ2 18,07 ± 0,68 14,9 ± 0,34 0,038 

αOd, Гц 10,18 ± 0,03 10,07 ± 0,03 0,049 

αOs, Гц 10,23 ± 0,03 10,10 ± 0,03 0,039 

αPs, Гц 10,33 ± 0,03 10,22 ± 0,03 0,054

αCs, Гц 10,23 ± 0,03 10,14 ± 0,02 0,052

Рис. 2. Динамика показателя мощности θ1�ритма под влиянием курсового лечения препаратом Гилоба 
с фитосомами: ЛП — левое полушарие; ПП — правое полушарие

Рис. 1. Динамика показателя мощности δ�ритма под влиянием курсового лечения препаратом 
Гилоба с фитосомами: ЛП — левое полушарие; ПП — правое полушарие

ММоощщннооссттьь  ии  ччаассттооттаа  ррииттммоовв  ЭЭЭЭГГ
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увеличивалась, причем наличие позитивных сдви%
гов у части пациентов сопровождалось увеличе%
нием диапазона изменений частоты.

Зарегистрировано изменение интегральных по%
казателей мощности ЭЭГ%ритмов после курсового
приема Гилоба с фитосомами, что выражалось в
снижении мощности δ%ритма во всех ЭЭГ%отведени%
ях и усредненной по всем отведениям (p = 0,05).
Наблюдали достоверное (p = 0,038) снижение мощ%
ности θ1%ритма во фронтальном отведении правого
полушария. Изменение мощности в диапазонах 
θ2% и α%ритма проявляло тенденцию к росту преиму%
щественно в теменных и затылочных отведениях
(p = 0,025). Частота α%ритма в большинстве отведе%
ний снижалась, при этом статистически достовер%
ным было снижение частоты в обоих затылочных
отведениях (Od, p = 0,05 и Os, p = 0,039).

По данным УЗДГ сосудов головного мозга, наи%
более выраженные изменения мозгового крово%
обращения после курсового лечения препаратом
Гилоба с фитосомами наблюдались в основном в
бассейне СМА за счет уменьшения асимметрии
скорости кровотока по интрацеребральным сосу%
дам, что оказывало нормализующее влияние на
скорость кровотока (табл. 5).

Проведенные исследования состояния системы
NО, липидов крови и первичных продуктов липопе%
роксидации под влиянием курсового лечения Гило%
ба с фитосомами показали, что препарат регулиру%
ет сосудистую систему за счет стимуляции синтеза
NО. У пациентов после курса лечения указанным
препаратом отмечалось увеличение суммарного

содержания стабильных метаболитов NO на 44 %
(табл. 6). Такие изменения происходили за счет по%
вышения содержания нитрат%анионов на 48 %. Эф%
фективность лечения подтверждается данными о
достоверном снижении первичных продуктов сво%
боднорадикального окисления липидов на 42 %.
Известно, что активация этого процесса является
универсальным фактором повреждения клеточных
мембран и развития патологических процессов.

Таким образом, применение препарата Гилоба
с фитосомами в комплексном лечении пациентов
с БП приводит к регулирующему эффекту кровена%
полнения сосудов (увеличение синтеза NO), пре%

Т а б л и ц а  5
Изменение показателя асимметрии скорости 
мозгового кровотока (Kas) на фоне лечения 
Гилоба с фитосомами

Рис. 4. Индекс средневолнового диапазона ритмов ЭЭГ у больной Л., 60 лет, стадия болезни Паркинсона —
3,0, длительность заболевания — 14 лет: ЛП — левое полушарие; ПП — правое полушарие

Рис. 3. Индекс средневолнового диапазона ритмов ЭЭГ у больных БП под влиянием курсового лечения 
препаратом Гилоба с фитосомами: ЛП — левое полушарие; ПП — правое полушарие

ААррттеерриияя ДДоо  ллееччеенниияя ППооссллее  ллееччеенниияя

Сифон ВСА

Vmin 4,17 3,46

Vmax 1,49 1,42

СМА

Vmin 2,28 0,66

Vmax 2,17 0,46

Коэффициент асимметрии (Kas) рассчитывают по формуле

,

где Vd, Vs — скорость кровотока в исследуемой артерии соот�
ветственно в правом и левом полушарии.
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пятствует образованию свободных радикалов, что
способствует улучшению клинического состояния
и предотвращает возникновение сопутствующих
патологий.

Что касается содержания липидов в крови, то в
целом по группе не отмечено достоверных измене%
ний (табл. 7). Это связано с тем, что фоновые пока%
затели находились в пределах нормы. В то же вре%
мя, индивидуальный анализ показал, что применя%
емый препарат существенно снижает уровень ате%
рогенности крови, тем самым снижая риск разви%
тия сосудистой патологии, которая является воз%
можным коморбидным состоянием при болезни
Паркинсона у больных пожилого возраста.

По данным УЗДГ, наиболее выраженные изме%
нения мозгового кровотока отмечены в венозной
системе в виде улучшения венозного оттока, сни%
жения степени венозной дистонии, исчезновения
ретроградных забросов и уменьшения участков с
отсутствием кровотока. Улучшение венозного кро%
вотока у 63,5 % больных сочеталось с положитель%
ной динамикой клинической симптоматики,
уменьшением сопутствующих головных болей и
головокружения, улучшением общей двигатель%
ной активности.

Выводы

Полученные клинико%нейрофизиологические
данные о влиянии курсового лечения препаратом
Гилоба с фитосомами на фоне патогенетической

терапии пациентов с болезнью Паркинсона позво%
ляют предположить, что препарат оказывает поло%
жительное действие на функциональную актив%
ность головного мозга и церебральную гемодина%
мику, улучшает корковую нейродинамику, когни%
тивные функции и психоэмоциональный статус при
этом заболевании. Это может быть обусловлено
улучшением потребности мозга в кислороде и глю%
козе и, возможно, активацией обмена катехола%
минов за счет улучшения транспорта противопар%
кинсонических препаратов через гематоэнцефа%
лический барьер. Реализация подобного механиз%
ма возможна вследствие антиоксидантного и эн%
дотелийстабилизирующего действия Гилоба с фи%
тосомами, что позволяет рекомендовать его для
применения в комплексной патогенетической те%
рапии болезни Паркинсона.

Положительная динамика клинической симпто%
матики у пациентов с болезнью Паркинсона на фо%
не лечения препаратом Гилоба с фитосомами
(улучшение общей моторики, нормализация це%
ребральной гемодинамики, биоэлектрической ак%
тивности головного мозга, функциональной актив%
ности NО и липогенеза) свидетельствует о нейро%
метаболической, вазопротекторной и антиокси%
дантной активности препарата, а также позволяет
рекомендовать использовать курсовые приемы
препарата Гилоба с фитосомами на фоне базисной
антипаркинсонической терапии для профилактики
прогредиентности течения заболевания.

Т а б л и ц а  6
Влияние Гилоба с фитосомами на состояние системы оксида азота и первичных продуктов 
липопероксидации у больных БП (M ± m; n = 17)

* p < 0,001 — статистические различия по сравнению с показателем до лечения.

ППооккааззааттеелльь NNOO22,,  ммккммоолльь//лл NNOO33,,  ммккммоолльь//лл NNOO22  ++ NNOO33,,  ммккммоолльь//лл ДДииееннооввыыее  ккооннъъююггааттыы,,  ∆∆DD223333//ммлл

До лечения 2,33 ± 0,25 3,76 ± 0,27 6,09 ± 0,52 2,84 ± 0,41

После лечения 3,61 ± 0,35 7,22 ± 0,52* 10,83 ± 0,87* 1,65 ± 1,19

Т а б л и ц а  7
Влияние Гилоба с фитосомами на содержание липидов крови у больных БП (M ± m; n = 17)

ППооккааззааттеелльь
ООббщщиийй  ххооллеессттеерриинн,,

ммммоолльь//лл
ХХооллеессттеерриинн  ллииппооппррооттееииддоовв

ввыыссооккоойй  ппллооттннооссттии,,  ммммоолльь//лл
ТТррииггллииццееррииддыы,,  

ммммоолльь//лл
ККооээффффииццииееннтт  
ааттееррооггееннннооссттии

До лечения 4,69 ± 0,20 1,52 ± 0,11 1,52 ± 0,17 2,23 ± 0,22

После лечения 4,45 ± 0,14 1,54 ± 0,07 1,58 ± 0,17 2,0 ± 0,22
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Н.В. КАРАСЕВИЧ, О.П. ЛУХАНІНА, В.В. ГАРКАВЕНКО, С.М. НОВІКОВА, 
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Нейрометаболічні препарати (Гілоба з фітосомами) 
у комплексній патогенетичній терапії хвороби Паркінсона
Застосування препарату Гілоба з фітосомами в комплексній патогенетичній терапії хвороби Паркінсона

(ХП) сприяє поліпшенню функціональної активності головного мозку, церебральної гемодинаміки за рахунок
нейрометаболічної, вазопротекторної та антиоксидантної дії. Оцінку ефективності Гілоба з фітосомами проведе�
но в 29 хворих на ХП віком 45—74 роки із стадією хвороби 1,5—3,0 до і після 3�місячного курсу лікування при до�
бовій дозі препарату 120 мг. Позитивна динаміка клінічної симптоматики на тлі лікування, поліпшення загальної мо�
торики, нормалізація біоелектричної активності головного мозку, мозкового кровотоку, стану ліпогенезу і актив�
ності оксиду азоту дають підстави рекомендувати застосування Гілоба з фітосомами в комплексній патогенетич�
ній терапії при ХП.

Ключові слова: хвороба Паркінсона, Гінкго білоба, функціональна активність головного мозку.

N.V. KARASEVYCH, E.P. LUKHANINA, V.V. GARKAVENKO, S.N. NOVIKOVA, 
N.V. KARABAN, O.V. STEPANOVA, N.A. MELNIK, M.A. CHIVLIKLIY,
I.Yu. KONOPLEVA, N.M. BEREZETSKAYA, I.N. KARABAN

Neurometabolic preparations (Giloba with phytosomes) 
in complex pathogenetic therapy of the Parkinson’s disease
There is an improvement of the brain functional activity due to the usage of preparation Giloba with phyto�

somes in complex pathogenetic therapy of Parkinson’s disease owing to its neurometabolic, vasoprotective and
antioxidant action. The effectiveness of Giloba with phytosomes was evaluated in the group of 29 patients, aged 45
to 74 years, with Parkinson’s disease (1.5–3.0 scores by the UPDRS) before and after 3�months course treatment with
120 mg daily dosage. The obtained results pointing to positive dynamics of clinical symptomatic, improved general
motorics, and normalized brain bioelectric activity, cerebral blood flow, lipogenesis condition and nitrogen oxide activ�
ity allow us to recommend the preparation Giloba with phytosomes in complex pathogenetic therapy of the
Parkinson’s disease.

Key words: Parkinson’s disease, Ginkgo biloba, brain functional activity. 
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Дисциркуляторна енцефалопатія (ДЕ) — прогре%
суюче багатовогнищеве або дифузне ураження

головного мозку, що виявляється клінічно невроло%
гічними, нейропсихічними та/або психічними пору%
шеннями і зумовлене хронічною недостатністю моз%
кових судин та/або повторними епізодами гострих
порушень мозкового кровообігу [1, 2].

Як відомо, в перебігу ДЕ розрізяють три стадії. У
I стадії переважають суб’єктивні розлади у вигляді
головного болю, відчуття тяжкості в голові, загаль%
ної слабкості, підвищеної стомлюваності, емо%
ційної лабільності, зниження пам’яті й уваги, запа%
морочення (частіше несистемного характеру), нес%
тійкості під час ходіння, порушень сну. Неврологіч%
на симптоматика в цій стадії виявляється рефлек%
сами орального автоматизму, слабкістю конвер%
генції очних яблук, іноді анізорефлексією. II стадія
відрізняється від І більш стійкими та вираженими

симптомами, появою ознак пірамідної й екстрапі%
рамідної недостатності. Характерним є виділення
домінуючого неврологічного синдрому — вестибу%
ло%атактичного, пірамідного, екстрапірамідного та
ін. У III стадії на тлі виражених вогнищевих невро%
логічних виявів клінічно значущими є інтелектуаль%
но%мнестичні порушення, які іноді сягають ступеня
психоорганічного синдрому [3, 4].

На сучасному етапі в лікуванні хворих на ДЕ вели%
ку увагу приділяють препаратам рослинного поход%
ження, які поєднують вазоактивну та нейропротек%
торну дію, виконують роль профілактичних засобів та
відрізняються меншою кількістю побічних явищ. Од%
ним із таких є препарат комплексної рослинної дії Це%
ребровітал, до складу якого входить сухий стандарти%
зований екстракт Гінкго білоба.

Гінкго містить специфічні речовини, які підвищу%
ють еластичність стінок кровоносних судин, сприя%
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2 Національний медичний університет 

ім. О.О. Богомольця, Київ

Дослідження ефективності 
комплексного рослинного препарату 
Церебровітал у лікуванні хворих 
на дисциркуляторну енцефалопатію

Мета — оцінити ефективність використання в лікуванні хворих на дисциркуляторну енцефалопатію ком�
плексного рослинного препарату Церебровітал.

Матеріали і методи. Обстежено 50 чоловіків, хворих на дисциркуляторну енцефалопатію. Вік обстежених
становив у середньому (63,2 ± 3,4) року. Пацієнти були розподілені на дві групи: 1�ша — 25 хворих на дисцирку�
ляторну енцефалопатію І�ІІ стадії, 2�га — 25 хворих на дисциркуляторну енцефалопатію ІІІ стадії. Хворі обох груп
протягом місяця приймали Церебровітал.

Результати. Після проведеного лікування препаратом Церебровітал в обох групах зафіксовано істотне по�
ліпшення стану, про що свідчило зменшення частоти скарг на головний біль, запаморочення, поліпшення проце�
сів пам’яті, зменшення загальної слабкості. Застосування препарату сприяло також поліпшенню показників це�
ребральної гемодинаміки за результатами ультразвукової допплерографії судин головного мозку.

Висновки. На тлі прийому Церебровіталу протягом місяця у хворих на дисциркуляторну енцефалопатію
відзначено позитивну динаміку клініко�неврологічних та допплерографічних характеристик, що свідчило про
ефективність препарату.

Ключові слова: дисциркуляторна енцефалопатія, лікування, Церебровітал.
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ють їхньому розширенню та захищають стінки судин
від ушкодження вільними радикалами [5, 7].

Дія препарату полягає в поліпшенні пам’яті, яс%
ності думки й концентрації уваги, стимулюванні ін%
телектуальної діяльності, сповільненні процесів
старіння мозку й розвитку старечого слабоумства,
зменшенні головного болю, запаморочення та
зниження пам’яті, збільшенні працездатності і
швидкості реакцій, поліпшенні загального нас%
трою, поліпшенні гостроти зору й слуху [6, 8].

На відміну від інших препаратів на основі Гінкго
білоба, препарат комплексної дії Церебровітал до%
датково містить лецитин, необхідний для нормаль%
ного функціонування нервової системи й мозку,
допомагає при нервових розладах, ефективний
при порушеннях пам’яті, та Готу кола, необхідну для
отримання тонізуючого ефекту. Через свою ком%
плексність препарат Церебровітал має перевагу
над монопрепаратами Гінкго білоби.

ММееттаа  ррооббооттии — оцінити ефективність викорис%
тання в лікуванні хворих на ДЕ комплексного рос%
линного препарату Церебровітал.

Матеріали і методи

Обстежено 50 пацієнтів чоловічої статі, хворих
на дисциркуляторну енцефалопатію. Вік обстеже%
них становив у середньому (63,2 ± 3,4) року. Хворих
було розподілено на дві групи: 1%ша — 25 пацієнтів
з ДЕ І та ІІ стадії, 2%га — 25 хворих з ДЕ ІІІ стадії.

В лікуванні в обох групах використовували пре%
парат Церебровітал, який призначали в дозі
1 капсула двічі на добу. Тривалість спостереження
за хворими на ДЕ — 1 місяць.

Проведено порівняльну оцінку скарг хворих, їх
неврологічного статусу, даних додаткових методів
дослідження (ультразвукової допплерографії судин
головного мозку (УЗДГ), стану очного дна) до та
після проведеного лікування.

Для оцінки достовірності отриманих результатів
проведено статистичну обробку даних із застосу%
ванням методів непараметричної статистики для

незалежних та поєднаних виборок (точного метода
Фішера — ТМФ і критерію знаків — КЗ).

Результати та обговорення

Із супутніх захворювань у 1%й групі у 20 хворих
спостерігали поєднання церебрального атероскле%
розу та гіпертонічної хвороби, у 3 — поєднання це%
ребрального атеросклерозу, гіпертонічної хвороби
та цукрового діабету, у 2 — ознаки церебрального
атеросклерозу. В 2%й групі у 18 хворих відзначали
поєднання церебрального атеросклерозу та гіпер%
тонічної хвороби, у 2 — ознаки гіпертонічної хворо%
би, у 2 — поєднання церебрального атеросклерозу,
гіпертонічної хвороби та цукрового діабету, у 2 —
ознаки церебрального атеросклерозу.

Аналіз динаміки змін скарг пацієнтів обох груп
до та після проведеного лікування довів ефек%
тивність препарату Церебровітал у терапії хворих
на ДЕ І%ІІ стадії (табл. 1). У хворих 1%ї групи, які
приймали Церебровітал, спостерігали істотне по%
ліпшення стану у вигляді зменшення частоти ви%
падків головного болю, запаморочення, поліпшен%
ня процесів пам’яті, зменшення загальної слаб%
кості. У хворих на ДЕ ІІІ стадії поліпшення стану по%
лягало у зменшенні скарг на головний біль, без
зміни вираженості інших скарг, що, можливо, зу%
мовлено тривалістю існування патологічного про%
цесу та коротким терміном спостереження за хво%
рими. Проте очевидно, що препарат може бути ре%
комендований до застосування у комплексній те%
рапії хворих на ДЕ ІІІ стадії.

Результати неврологічного обстеження наведе%
но в табл. 2. Динаміка неврологічної симптомати%
ки у хворих на ДЕ І%ІІ стадії свідчить про істотне по%
ліпшення стану, яке виявлялося більш чітким вико%
нанням координаторних проб, зменшенням тремо%
ру повік, пальців рук, амплітуди горизонтального
ністагму, збільшенням стійкості у позі Ромберга,
зменшенням дизартрії, а у хворих на ДЕ ІІІ стадії —
зменшенням амплітуди горизонтального ністагму,
більш чітким виконанням координаторних проб.

* Cтатистично значуща (р < 0,05) різниця між показниками до та після лікування (КЗ).

Т а б л и ц я  1
Динаміка частоти виявлення скарг у хворих під впливом лікування

ССккааррггаа  
11%%шшаа  ггррууппаа  ((nn  ==  2255)) 22%%ггаа  ггррууппаа  ((nn  ==  2255))

ДДоо  ллііккуувваанннняя ППіісслляя  ллііккуувваанннняя ДДоо  ллііккуувваанннняя ППіісслляя  ллііккуувваанннняя

Головний біль 22* 14* 21 18

Запаморочення 23* 13* 18 17

Зниження пам’яті 20 13 24 23

Хиткість ходи 14 11 4 3

Шум у вухах 10 6 1 —

Слабкість у кінцівках — — 16 16

Зниження чутливості — — 10 8

Загальна слабкість 23* 14* 14 12

Зниження працездатності 20 10 16 16

Змін не виявлено — 1 — 4
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Таким чином, виявлено істотну позитивну дина%
міку при застосуванні препарату Церебровітал, пе%
реважно — у хворих на ДЕ І%ІІ стадії.

Зміни на очному дні у хворих 1%ї групи полягали
в гіпертонічній ангіопатії різного ступеня (у 23 хво%
рих), окрім одного із зрілою сенільною катарактою,
в якого очне дно не візуалізувалося, та одного — з
ангіоспазмом, ангіодистонією.

У 2 хворих розширилися артерії та зменшився
діаметр вен, ступінь симптому Салюс, у 16 — істот%
но зменшилося венозне повнокров’я та, відповід%
но, ступінь симптому Салюс, у 3 також зменшили%
ся діабетичні перивазати, мікрогеморагії по ходу
вен, у 3 хворих істотних змін не виявлено, у 1 паці%
єнта з ангіодистонією судин істотно зменшився ан%
гіоспазм.

У 2%й групі у 10 хворих зменшилося венозне
повнокров’я, у 7 — діаметр вен та ступінь розши%
рення артерій, у 3 — тільки діаметр вен, у 1 — роз%
ширилися артерії, у 4 — змін не зафіксовано.

Аналіз даних транскраніальної допплерографії
виявив поліпшення показників церебральної гемо%
динаміки в обох групах дослідження: зменшилася
асиметрія кровотоку та поліпшилися показники
еластичних властивостей судинних стінок (індекси
Стюарта та Гослінга), зумовлені вазорегулюючими
властивостями гінкгофлавонглікозидів та терпен%
лактонів — основних діючих речовин Гінкго білоби
(табл. 3). Зменшилася турбулентність кровотоку в ді%

лянках біфуркації ВСА, що можна пояснити позитив%
ним впливом діючих речовин Гінкго білоби на гемо%
реологічні властивості: зменшення в’язкості та під%
вищення еластичності крові, зменшення пристіноч%
ної агрегації тромбоцитів, яка зумовлює пошкоджен%
ня ендотеліальних клітин. Позитивний вплив на ве%
нозний тонус підтверджувався зменшенням проявів
венозної дисциркуляції в середній та задній череп%
них ямках.

Висновки

У результаті застосування комплексного рос%
линного препарату Церебровітал в лікуванні хво%
рих на дисциркуляторну енцефалопатію відзначе%
но істотне поліпшення стану пацієнтів, яке виража%
лося зменшенням частоти скарг на головний біль,
запаморочення, поліпшенням процесів пам’яті,
зменшенням загальної слабкості. Препарат вия%
вився більш ефективним у хворих на дисциркуля%
торну енцефалопатію І%ІІ стадії, а у разі дисциркуля%
торної енцефалопатії ІІІ стадії ДЕ його можна реко%
мендувати як складову комплексної терапії.

Виявлено істотну позитивну динаміку невроло%
гічної симптоматики при застосуванні препарату
Церебровітал, переважно — у хворих на дисцирку%
ляторну енцефалопатію І%ІІ стадії, яка виявлялася
більш чітким виконанням координаторних проб,
зменшенням тремору повік, пальців рук, зменшен%
ням амплітуди горизонтального ністагму, дизартрії.

Т а б л и ц я  3
Показники мозкової гемодинаміки за даними транскраніальної допплерографії (М ± m), см/с

* Cтатистично значуща (р < 0,05) різниця між показниками до та після лікування (КЗ).

Т а б л и ц я  2
Динаміка неврологічної симптоматики після проведеного курсу лікування

ППооккааззнниикк 11%%шшаа  ггррууппаа  ххввоорриихх  ((nn  ==  2255)) 22%%ггаа  ггррууппаа  ххввоорриихх  ((nn  ==  2255))

Зменшення амплітуди горизонтального ністагму 13 9

Більш чітке виконання координаторних проб 22* 6

Збільшення стійкості у позі Ромберга 13 4

Зменшення тремору повік, пальців рук 18* 4

Зменшення дизартрії 7 5

Змін не виявлено 1 4

ГГррууппаа ППооккааззнниикк
ППееррііоодд  

ооббссттеежжеенннняя

ВВССАА ССММАА ХХАА

ппррааввоорруучч ллііввоорруучч ппррааввоорруучч ллііввоорруучч ппррааввоорруучч ллііввоорруучч

1%ша 
(n = 25)

МШК
До лікування 107,3 ± 2,4 106,5 ± 2,8 85,8 ± 2,4 87,6 ± 2,3 39,2 ± 1,8 40,2 ± 1,7

Після лікування 108,1 ± 1,3 108,7 ± 1,3 92,8 ± 1,4 92,5 ± 1,1 45,6 ± 1,4 44,7 ± 1,4

СШК
До лікування 54,1 ± 2,8 43,7 ± 2,3 49,2 ± 2,2 45,4 ± 2.2 22,2 ± 1,2 21,3 ± 1,1

Після лікування 54,4 ± 1,3 44,8 ± 1.1 48,1 ± 1,5 46,5 ± 1,4 31,3 ± 0,9 30,6 ± 0,8

2%га 
(n = 25)

МШК
До лікування 106,4 ± 2,6 107,5 ± 2,5 87,8 ± 2,1 88,6 ± 2,1 41,2 ± 2,0 41,2 ± 1,7

Після лікування 108,1 ± 1,5 106,7 ± 1,9 89,5 ± 1,6 90,5 ± 1,5 45,6 ± 1,4 44,7 ± 1,4

СШК
До лікування 55,1 ± 2,2 54,7 ± 2,0 49,5 ± 1,7 47,4 ± 2,3 25,2 ± 1,7 23,3 ± 1,4

Після лікування 54,4 ± 1,3 53,8 ± 1,4 46,1 ± 1,5 46,7 ± 1,4 28,3 ± 0,9 26,7 ± 0,8

МШК — максимальна швидкість кровотоку; СШК — середня швидкість кровотоку; 
ВСА —внутрішня сонна артерія; СМА — середня мозкова артерія; ХА — хребетна артерія.
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За даними огляду окулістом динаміка змін очно%
го дна переважно полягала у зменшенні венозно%
го повнокров’я.

За результатами транскраніальної допплерогра%
фії виявлено поліпшення показників церебральної
гемодинаміки в обох групах дослідження: зменши%
лася асиметрія кровотоку та поліпшилися показники
еластичних властивостей судинних стінок, відзначено

позитивний вплив на венозний тонус, зменшилася
турбулентність кровотоку в ділянках біфуркації ВСА.

Рекомендований курс лікування Церебровіта%
лом — 2%3 рази на добу протягом 2 міс, за потреби
курс лікування можна повторити.

За результатами проведеного дослідження препа%
рат може бути рекомендований до застосування в лі%
куванні хворих на дисциркуляторну енцефалопатію.
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А.В. КОСТОВЕЦКИЙ, В.С. МЕЛЬНИК, Н.В. СКРИПКА, Л.И. СОКОЛОВА

Исследование эффективности комплексного 
растительного препарата Церебровитал 
в лечении больных дисциркуляторной энцефалопатией
Цель — оценить эффективность использования в лечении больных дисциркуляторной энцефалопатией

комплексного растительного препарата Церебровитал.
Материалы и методы. Обследовано 50 мужчин, больных дисциркуляторной энцефалопатией. Возраст

обследованных составил в среднем (63,2 ± 3,4) года. Пациенты были распределены на две группы: 1�я — 25
больных дисциркуляторной энцефалопатией І�ІІ стадии, 2�я — 25 больных дисциркуляторной энцефалопатией ІІІ
стадии. Больные на протяжении месяца принимали Церебровитал.

Результаты. После проведенного лечения Церебровиталом в обеих группах зафиксировано существен�
ное улучшение состояния, о чем свидетельствовало уменьшение частоты жалоб на головную боль, головокру�
жение, улучшение процессов памяти, уменьшение общей слабости. Применение препарата способствовало
также улучшению показателей церебральной гемодинамики по результатам ультразвуковой допплерографии
сосудов головного мозга.

Выводы. На фоне приема Церебровитала на протяжении месяца у больных дисциркуляторной энцефа�
лопатией отмечена положительная динамика клинико�неврологических и допплерографических характерис�
тик, что свидетельствовало об эффективности препарата.

Ключевые слова: дисциркуляторная энцефалопатия, лечение, Церебровитал.

О.V. KOSTOVETSKY, V.S. MELNYK, N.V. SKRYPKA, L.I. SOKOLOVA

Research of a complex vegetative medication Cerebrovital efficiency
in treatment of the patients with the discirculatory encephalopathy
Purpose – to assess the efficiency of a complex vegetative preparation Cerebrovital use in treatment in the

patients with the discirculatory encephalopathy of.
Methods and subjects. 50 men with the discirculatory encephalopathy were examined. The average age of

the surveyed patients was 63,2 ± 3,4 years. The patients were distributed into two groups: 1st group – 25 patients with
the discirculatory encephalopathy of I�II stage, 2nd group – 25 patients with the discirculatory encephalopathy of III
stage. The patients have taken Cerebrovital during one month.

Results. After the treatment by the preparation Cerebrovital patients of the I and II group with discirculatory
encephalopathy had marked essential improvement of a condition such as reduction of a headache, improvement
of processes of memory, reduction of general weakness. The application of preparations assisted improvement of
cerebral hemodinamic indexes by results of transcranial Doppler ultrasonography (TDU).

Conclusions. Against the background of Cerebrovital application during one month the patients with discircu�
latory encephalopathy deminstrated marked positive dynamics of clinical and TDU characteristics, that evidences
the efficiency of Cerebrovital application.

Key words: discirculatory encephalopathia, treatment, Cerebrovital. 
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Более четверти века в клинической медицине
применяются так называемые ноотропные

препараты — вещества, влияющие на основные
нейромедиаторные системы, метаболизм нейро%
нов головного мозга, улучшающие мнестические
функции, обладающие нейропротективным дей%
ствием, повышающие устойчивость центральной
нервной системы (ЦНС) к повреждающим воздей%
ствиям. В последние годы возросло количество ис%
следований, связанных с поиском и изучением ме%
ханизма действия новых и уже имеющихся ноот%
ропных лекарственных средств [3, 7, 13].

Термин «ноотропы» был предложен бельгий%
ским фармакологом Giurgea (1972) для обозна%
чения класса препаратов, положительно влияю%
щих на высшие интегративные функции мозга. На%
иболее известным лекарственным препаратом
этой группы является пирацетам, который по хими%
ческому строению относится к пирролидонам, то
есть его основу составляет замкнутая в цикл ГАМК
(γ%аминомасляная кислота). Пирацетам использо%
вали для медикаментозной коррекции мнестичес%
ких нарушений и других когнитивных функций. В
дальнейшем было установлено, что он, подобно
психостимуляторам, повышает умственную рабо%
тоспособность, однако лишен присущих последним

побочных эффектов, таких как развитие зави%
симости, толерантности, синдрома отмены и т. д.

В настоящее время на фармацевтическом рын%
ке имеется более 10 оригинальных пирролидоно%
вых препаратов, которые чаще называют рацета%
мами.

Благодаря широкому спектру терапевтической
активности и чрезвычайно низкой токсичности но%
отропы получили широкое распространение в раз%
личных областях медицины. Единой классифика%
ции ноотропов в настоящее время не существует,
обычно выделяют две группы: ноотропные препа%
раты с доминирующим мнестическим эффектом
(собственно ноотропным действием) и так называ%
емые нейропротекторы.

Первая группа включает рацетамы (пирацетам,
анирацетам, фенотропил и др.), препараты, усили%
вающие синтез ацетилхолина и его выброс (ле%
цитин, производные аминопиридина и др.), аго%
нисты холинергических рецепторов (оксотремо%
рин), ингибиторы ацетилхолинэстеразы (физостиг%
мин, Амиридин, ипидакрин, Аксамон, галантамин,
ривастигмин и др.), препараты со смешанным ме%
ханизмом действия (Инстенон) и т. д.

Группа «нейропротекторов» объединяет актива%
торы метаболизма (Актовегин и др.), вазодилатато%

О.Л. БАДАЛЯН, С.Г. БУРД, А.А. САВЕНКОВ,
О.Ю. ТЕРТЫШНИК, Е.В. ЮЦКОВА

Российский государственный медицинский
университет, Москва

Возможности применения Пантогама 
в практике невролога

Рассматривается сфера применения ноотропных препаратов, в том числе Пантогама. Согласно совре�
менным представлениям, Пантогам относится к ноотропным средствам смешанного типа с широким спектром
показаний к клиническому применению. Препарат обладает ноотропным и противосудорожным действием,
сочетанием умеренного седативного и мягкого стимулирующего эффекта, повышает устойчивость мозга к ги�
поксии и воздействию токсических веществ, стимулирует анаболические процессы в нейронах, уменьшает мо�
торную возбудимость, активирует умственную и физическую работоспособность. Перспективным представля�
ется применение Пантогама для профилактики и лечения цереброваскулярных заболеваний у больных, пере�
несших инсульт и черепно�мозговую травму, при эпилепсии и ряде других показаний.

Ключевые слова: ноотропные препараты, заболевания центральной нервной системы, лечение.
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ры (винпоцетин, ницерголин и др.), антагонисты
кальция (циннаризин и др.), антиоксиданты (Мек%
сидол и др.) и вещества, влияющие на систему
ГАМК, — Пантогам и др.

Наиболее значимые механизмы действия ней%
ропротекторов, помимо собственно ноотропного
эффекта, — это стимулирование обменных про%
цессов, способствование восстановлению ткани
мозга в случае повреждений различного генеза,
повышение устойчивости нервных клеток к воз%
действию неблагоприятных факторов [13].

В ряде экспериментальных и клинических ис%
следований были выявлены и другие механизмы
действия нейропротекторов, в частности мембра%
ностабилизирующий (регуляция синтеза фосфоли%
пидов и белков в нервных клетках, стабилизация и
нормализация структуры клеточных мембран), ан%
тиоксидантный (ингибирование образования сво%
бодных радикалов и перекисного окисления липи%
дов клеточных мембран) и антигипоксический
(снижение потребности нейронов в кислороде в
условиях гипоксии) эффекты. Большое значение
имеет также улучшение микроциркуляции в голов%
ном мозге за счет оптимизации пассажа эритро%
цитов через сосуды микроциркуляторного русла и
ингибирования агрегации тромбоцитов.

Результатом комплексного воздействия ноот%
ропных средств является улучшение биоэлектри%
ческой активности и интегративной деятельности
мозга, что проявляется характерными изменения%
ми электрофизиологических паттернов (облегче%
ние прохождения информации между полушария%
ми, повышение уровня бодрствования, усиление
абсолютной и относительной мощности спектра
ЭЭГ коры и гиппокампа, повышение доминирую%
щего пика). Повышение кортико%субкортикального
контроля, улучшение информационного обмена в
мозге, положительное воздействие на формиро%
вание и воспроизведение памятного следа спо%
собствуют улучшению памяти, восприятия, внима%
ния, мышления, возрастанию способности к обу%
чению, активации интеллектуальных функций. За
способность улучшать познавательные (когнитив%
ные) функции препараты ноотропного ряда назы%
вают еще «стимуляторами познавания». Стимули%
рующее влияние ноотропов на психическую дея%
тельность не сопровождается речевым и двига%
тельным возбуждением, истощением функцио%
нальных возможностей организма, развитием
привыкания и пристрастия, хотя в некоторых слу%
чаях они могут вызывать беспокойство и расстрой%
ство сна. Положительным свойством ноотропов
является их малая токсичность, хорошая соче%
таемость с препаратами других фармакологичес%
ких групп и практическое отсутствие побочных эф%
фектов и осложнений. Однако фармакологическая
активность большинства средств этой группы яв%
ляется невысокой, эффекты развиваются посте%
пенно (как правило, после нескольких недель при%

ема), что обусловливает необходимость длитель%
ного приема их в больших дозах [2, 3, 13].

Первоначально ноотропы использовали в ос%
новном при лечении нарушений функций головно%
го мозга у пожилых пациентов с органическим
мозговым синдромом. В последние годы их стали
широко применять в разных областях медицины, в
т. ч. в гериатрической, акушерской и педиатричес%
кой практике, неврологии, психиатрии и нарколо%
гии [6, 7, 13, 17].

Ноотропные средства применяют при демен%
ции различного генеза (сосудистой, сенильной,
при болезни Альцгеймера), хронической церебро%
васкулярной недостаточности, психоорганическом
синдроме, последствиях нарушения мозгового
кровообращения, черепно%мозговой травмы
(ЧМТ), интоксикации, нейроинфекции, при интел%
лектуально%мнестических расстройствах (наруше%
ниях памяти, концентрации внимания, мышления),
астеническом, астено%депрессивном и депрессив%
ном синдромах, невротическом и неврозоподоб%
ном расстройствах, вегетососудистой дистонии,
хроническом алкоголизме (энцефалопатии, психо%
органическом синдроме, абстиненции), для улуч%
шения умственной работоспособности [2, 5, 6,
10—12].

В детской практике показаниями к назначению
ноотропов являются задержка психического и ре%
чевого развития, умственная отсталость, послед%
ствия перинатального поражения ЦНС, детский це%
ребральный паралич, синдром дефицита внима%
ния. При острых состояниях в неврологической
клинике (острый ишемический инсульт, ЧМТ) пока%
зана эффективность пирацетама, глицина, цереб%
ролизина. Некоторые ноотропы используют для
коррекции нейролептического синдрома (Панто%
гам), заикания (Фенибут, Пантогам), гиперкинезов
(Фенибут, Пантогам, мемантин), расстройств моче%
испускания (Пантогам), нарушений сна (глицин,
Фенибут), головокружения (пирацетам, Фенибут,
Гинкго билоба). 

Препаратом, который в течение десятилетий с
успехом широко применяется в детской психонев%
рологии, однако в настоящее время недостаточно
распространен в практике неврологов стациона%
ров и амбулаторной сети, является Пантогам.

Пантогам (гопантеновая кислота) — ориги%
нальный отечественный препарат, разработанный
в НПО «Витамины» (Москва), появился на нашем
фармацевтическом рынке за несколько лет до пи%
рацетама (протокол Фармкомитета Минздрава
СССР № 24 от 11.11.77). В настоящее время
Пантогам в форме таблеток и сиропа производит
компания «Пик%фарма» (Россия).

По современным представлениям, Пантогам
относится к ноотропным препаратам смешанного
типа с широким спектром показаний к клини%
ческому применению. По химической структуре
Пантогам представляет собой кальциевую соль
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D(+)%пантоил%γ%аминомасляной кислоты и является
высшим гомологом D (+)%пантотеновой кислоты
(витамина В5), в которой β%аланин замещен на
ГАМК. Этот гомолог, названный впоследствии го%
пантеновой кислотой, впервые был синтезирован
японскими исследователями в начале 1950%х гг.
Дальнейшее его изучение в Японии, а затем и в
СССР, было обусловлено присутствием в его мо%
лекуле ГАМК — одного из главных медиаторов тор%
можения ЦНС.

Гопантеновая кислота является естественным
метаболитом ГАМК в нервной ткани, но в отличие
от ГАМК обладает способностью проникать через
гематоэнцефалический барьер и оказывать выра%
женное воздействие на функциональную актив%
ность мозга благодаря наличию в молекуле панто%
ильного радикала.

Спектр действия Пантогама связан с наличием
в его структуре ГАМК. Механизм действия препа%
рата обусловлен прямым влиянием Пантогама на
ГАМК%Б%рецептор%канальный комплекс. Он также
оказывает активирующее влияние на синтез аце%
тилхолина. Пантогам обладает ноотропным и про%
тивосудорожным действием, повышает устойчи%
вость мозга к гипоксии и воздействию токсичес%
ких веществ, стимулирует анаболические процес%
сы в нейронах, сочетает умеренное седативное
действие с мягким стимулирующим эффектом,
уменьшает моторную возбудимость, активирует
умственную и физическую работоспособность.

Пантогам улучшает метаболизм ГАМК при хро%
нической алкогольной интоксикации и после отме%
ны этанола. Препарат способен ингибировать ре%
акции ацетилирования, являющиеся частью меха%
низма инактивации новокаина и сульфанилами%
дов, благодаря чему достигается пролонгирование
действия последних. Вызывает торможение пато%
логически повышенного пузырного рефлекса и то%
нуса детрузора [1, 10, 11, 16]. Пантогам быстро
всасывается из пищеварительного канала, хоро%
шо проникает через гематоэнцефалический барь%
ер, не метаболизируется и выводится в неизме%
ненном виде в течение 48 ч: почками экскретиру%
ется 67,5 % принятой дозы, с калом выводится
28,5 % [15].

В настоящее время показаниями к примене%
нию Пантогама являются:

·· снижение мнестико%интеллектуальной про%
дуктивности вследствие артериосклеротических
изменений сосудов головного мозга, при началь%
ных формах сенильной деменции, органических
поражениях головного мозга травматического,
токсического, нейроинфекционного генеза;

·· шизофрения с церебральной органической
недостаточностью (в комплексе с психотропными
препаратами);

·· экстрапирамидные нарушения при органи%
ческих заболеваниях мозга (миоклонус%эпи%
лепсия, хорея Гентингтона, гепатолентикулярная

дегенерация, болезнь Паркинсона и др.), а также
экстрапирамидный синдром, вызванный приемом
нейролептиков;

·· эпилепсия с замедленностью психических
процессов и снижением когнитивной продуктив%
ности (совместно с антиконвульсантами);

·· психоэмоциональные перегрузки, снижение
умственной и физической работоспособности, не%
обходимость улучшения концентрации внимания и
запоминания;

·· нейрогенные расстройства мочеиспускания
(поллакиурия, императивные позывы, императив%
ное недержание мочи);

·· перинатальная энцефалопатия (с первых
дней жизни);

·· различные формы детского церебрального
паралича;

·· умственная отсталость различной степени вы%
раженности, в т. ч. с поведенческими нарушениями;

·· нарушения психологического статуса у детей
в виде общей задержки психического развития,
специфических расстройств речи, двигательных
функций и их сочетания; формирование школьных
навыков (чтения, письма, счета и др.);

·· гиперкинетические расстройства, в т. ч. син%
дром гиперактивности с дефицитом внимания;

·· неврозоподобные состояния (при заикании,
преимущественно клонической форме, тиках, не%
органическом энкопрезе и энурезе).

Пантогам выпускается в виде таблеток по 0,25 г
и 10 % сиропа. Препарат принимают внутрь через
15—30 мин после еды, предпочтительнее в утрен%
ние и дневные часы с учетом его ноотропного дей%
ствия.

Тактика применения Пантогама может менять%
ся в зависимости от терапевтических задач. Для
стимуляции психического развития или восста%
новления утраченных вследствие органического
поражения ЦНС функций необходимо наращива%
ние дозы в течение 7—12 дней, прием в макси%
мальной дозе на протяжении 1—2 месяцев с пос%
тепенным снижением дозы до полной отмены в те%
чение 7—8 дней. При этом разовая доза для
взрослых составляет 0,25—1,00 г, максимальная
суточная доза — 3 г. Для поддерживающей тера%
пии используют небольшие средние дозы. Курс ле%
чения — от 1 до 4 месяцев, в отдельных случаях —
до 6 месяцев. Перерыв между курсовыми приема%
ми составляет от 1 до 3—6 месяцев.

Необходимость более широкого применения
ноотропов, в частности Пантогама, в лечении нев%
рологических заболеваний обусловлена высокой
частотой этих заболеваний и тяжестью пос%
ледствий. Так, цереброваскулярная патология за%
нимает второе место среди причин смертности в
мире (после ишемической болезни сердца) и явля%
ется ведущей причиной инвалидизации в экономи%
чески развитых странах, что делает ее одной из
важнейших медико%социальных проблем совре%
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менного общества. По данным Всемирной федера%
ции неврологических обществ, ежегодно в мире
регистрируют не менее 15 млн инсультов. В дей%
ствительности же, частота возникновения инсуль%
тов намного выше, т. к. в ряде развивающихся
стран многие случаи не регистрируют, а пациенты
зачастую вообще не имеют доступа к профессио%
нальной медицинской помощи. В России забо%
леваемость инсультом составляет 3,4 случая на
1000 человек в год. В абсолютных значениях это
свыше 450 тыс. новых инсультов в год [4, 5, 14].

Среди пациентов, выживших после перенесен%
ного инсульта, около 2/3 утрачивают трудоспособ%
ность, нуждаясь в посторонней помощи и уходе.
Помимо стойких двигательных, речевых наруше%
ний, ограничивающих возможности социальной
адаптации, у большинства больных наблюдаютин%
теллектульно%мнестические и эмоциональные
расстройства, выраженность которых может на%
растать с течением времени. Имеющиеся когни%
тивные нарушения затрудняют, а зачастую полнос%
тью исключают, возможность проведения реаби%
литационных мероприятий, способствуя формиро%
ванию стойкого неврологического дефицита.

Еще более широкую распространенность
имеют хронические формы цереброваскулярной
патологии, рассматриваемые в отечественной ли%
тературе как дисциркуляторная энцефалопатия
(ДЭ), или хроническая ишемия мозга. С учетом то%
го, что у большинства пациентов прогрессирую%
щее течение ДЭ сопровождается эпизодами ос%
трой церебральной ишемии (инсульт, транзиторная
ишемическая атака), далеко не всегда можно раз%
граничить острые и хронические формы церебро%
васкулярной патологии. Следует иметь в виду, что у
многих больных имеет место сочетанное развитие
ДЭ и нейродегенеративных заболеваний в рамках
болезни Альцгеймера, болезни Паркинсона и др.
[4, 5].

К основным клиническим проявлениям ДЭ от%
носятся когнитивные нарушения, эмоциональные
расстройства и очаговый неврологический дефи%
цит. Ранними симптомами являются ограничение
способности к запоминанию и удержанию новой
информации, снижение темпа и качества умствен%
ной деятельности, повышенная утомляемость.

Способность мозговой ткани переживать как
острую, так и хроническую ишемию в значитель%
ной степени определяется адекватностью трофи%
ческого обеспечения [4, 5].

Исходя из современных представлений о роли
нарушений обмена нейротрансмиттеров в патоге%
незе хронических форм ишемии мозга, в частности
токсических эффектов глутамата, о снижении ак%
тивности некоторых систем, в т. ч. холинергической,
перспективной представляется фармакологичес%
кая коррекция имеющихся нарушений. Поскольку
при сосудистых заболеваниях головного мозга
страдают, в первую очередь, высшие психические

функции, показано применение нейропротектив%
ных препаратов, улучшающих когнитивную сферу.

В последние годы для профилактики и лечения
цереброваскулярных заболеваний, особенно на
начальных стадиях, широко применяются ноотроп%
ные средства, в частности Пантогам, сочетающий
ноотропное, антигипоксическое, антиоксидантное
и нейропротективное действие.

Другой широкой «нишей» применения ноотро%
пов, в частности Пантогама, является ЧМТ, кото%
рую ежегодно регистрируют у 2—4 человек на
1000 жителей. Среди пациентов с ЧМТ преобла%
дают дети и молодые люди. Особое значение в со%
циальном и медицинском отношении имеют пос%
ледствия ЧМТ, зачастую приобретающие хрони%
ческий характер, приводя к стойкой инвалидиза%
ции [9, 17].

Важно правильно лечить ЧМТ как в острый пе%
риод, так и с целью коррекции последствий трав%
мы. Ведущая роль в лечении отведена терапии,
направленной на предотвращение гипоксии мозга,
улучшение обменных процессов, восстановление
активной умственной деятельности, нормализацию
эмоциональных и вегетативных проявлений.

Хорошо известно, что ЧМТ способствует как бо%
лее быстрому развитию алкогольной зависимости,
так и большей злокачественности ее течения, что
еще больше усугубляет клиническую картину пост%
травматической энцефалопатии. В связи этим ле%
чение больных с последствиями ЧМТ должно быть
комплексным, влиять на все ведущие синдромы
посттравматической энцефалопатии.

Достигнуты определенные успехи в изучении
морфологических, биохимических и молекулярных
нарушений в мозговой ткани при эпилепсии с по%
мощью методов экспериментальной и клиничес%
кой эпилептологии. Полученные результаты свиде%
тельствуют о необходимости комплексной, патоге%
нетически обоснованной терапии, направленной
на ключевые звенья метаболических нарушений и
обеспечивающей уменьшение гипоксии мозговой
ткани, подавление активации процессов перекис%
ного окисления липидов, нормализацию энергети%
ческого обмена.

Характерная особенность Пантогама, отличаю%
щая его от других ноотропов, — это наличие дока%
занного противоэпилептического действия, позво%
ляющего широко применять его у пациентов с ЧМТ,
не опасаясь развития эпилептических приступов.

Можно рекомендовать применение Пантогама
в комплексной противоэпилептической терапии в
сочетании с базовыми противоэпилептическими
препаратами. Кстати, «неблагоприятных» сочета%
ний Пантогама с какими%либо лекарственными
средствами, несмотря на более чем 20%летний
опыт применения этого препарата, до настоящего
времени не выявлено.

Многолетний опыт применения Пантогама при
различных заболеваниях ЦНС позволяет рас%
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сматривать данный препарат как весьма пер%
спективный для дальнейшего использования в
клинической неврологической практике. Пред%
ставляется также актуальным проведение иссле%

дований Пантогама с учетом требований доказа%
тельной медицины, что позволит препарату 
занять достойное место в арсенале врача%
невролога.

О.Л. БАДАЛЯН, С.Г. БУРД, А.А. САВЕНКОВ, О.Ю. ТЕРТИШНИК, О.В. ЮЦКОВА

Можливості застосування Пантогаму в практиці невролога

Розглядається сфера застосування ноотропних препаратів, зокрема Пантогаму. Відповідно до сучасних
уявлень, Пантогам належить до ноотропних засобів змішаного типу із широким спектром показань до клінічного
застосування. Препарат має ноотропну і протисудомну дію, підвищує стійкість мозку до гіпоксії і впливу токсич�
них речовин, стимулює анаболічні процеси в нейронах, поєднує помірну седативну дію з м’яким стимулюючим
ефектом, зменшує моторну збудливість, активує розумову і фізичну працездатність. Перспективним представля�
ється застосування Пантогаму для профілактики і лікування цереброваскулярних захворювань, у хворих, які пе�
ренесли інсульт і черепно�мозкову травму, при епілепсії і ряді інших показань.

Ключові слова: ноотропні препарати, захворювання центральної нервової системи, лікування.

O.L. BADALJAN, S.G. BURD, A.A. SAVENKOV, O.Yu. TERTYSHNYK, E.V. YUTSKOVA

The possibilities of Pantogam application in neurologist clinical practice

The area of noothropic medication as well as Pantogam application is considered in this article. According to
up�to�date notions Pantogam is in the group of nootropic medications of the mixed type with wide area of clinical indi�
cations. The medication has nootropic and anti convulsions affect, increases brain stability to hypoxia and toxic sub�
stances influence, stimulates anabolic processes in neurons, joins the mild sedative affect with the soft stimulatory
effect, decreases motor excitement, activates cerebral and physical activity. The application if this medication is per�
spective for treatment as well as for prevention of cerebrovascular diseases in patients with stroke, cerebral injury,
epilepsy and other indications.

Key words: noothropic medications, central nervous system diseases, treatment.
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4січня 2008 року після тривалої виснажливої
хвороби пішов із життя доктор медичних наук,

професор, невролог Михайло Михайлович Іщенко.
Михайло Михайлович народився 25 січня

1930 р. у с. Гомзіно Борисівського району Бєлго%
родської області (Росія).

Свій шлях у медицину М.М. Іщенко розпочав із
навчання у фельдшерсько%акушерській школі
м. Харкова, яку він закінчив у 1951 р. Того ж року
М.М. Іщенко вступив до Харківського медичного ін%
ституту, який з відзнакою закінчив у 1957 р. А в
1960 р. талановитий випускник вступив до аспі%
рантури при кафедрі нервових хвороб того ж інсти%
туту. Після закінчення аспірантури Михайло Михай%
лович був направлений у Тернопільський медич%
ний інститут, в якому з 1960 до 1968 р. працював
асистентом, потім – доцентом кафедри нервових
хвороб, а з 1969 до 1998 р. очолював кафедру
нервових хвороб з курсом психіатрії. В
1966–1972 рр. він був заступником декана ліку%
вального факультету, в 1973–1974 рр. – прорек%
тором з навчальної роботи. В 1962 р. успішно за%
хистив кандидатську дисертацію, а в 1969 р. —
докторську, присвячену неврологічним, патомор%

фологічним і нейрогуморальним порушенням у
хворих на виразкову хворобу шлунка і дванадцяти%
палої кишки до і після резекції шлунка. У 1972 р.
йому було присвоєно вчене звання професора. З
1995 року він був членом Нью%Йоркської академії
наук.

Михайло Михайлович завжди приділяв велику
увагу поліпшенню викладання свого улюбленого
предмету. Саме з його ініціативи на кафедрі були
створені і обладнані тематичні навчальні кімнати,
анатомічний музей, біохімічна, гістологічна, елек%
трофізіологічна лабораторії, видано методичні роз%
робки до практичних занять та з обстеження нев%
рологічного хворого, а також методичні вказівки
для студентів і лікарів%інтернів з фармакотерапії
невідкладних станів у клініці нервових хвороб
(1996). У педагогічний процес було впроваджено
тестовий контроль вихідного і кінцевого рівнів
знань студентів (1990), а пізніше й інтернів%невро%
логів. Під керівництвом професора М.М. Іщенка на
кафедрі було створено графи логічних структур та
алгоритми встановлення топічного діагнозу, успіш%
но впроваджено нові методики проведення нав%
чального процесу на високому професійному рівні.

Пам'яті професора 
Михайла Михайловича Іщенка
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Михайло Михайлович Іщенко є автором і спів%
автором 206 наукових праць, зокрема двох моног%
рафій, навчального посібника, розділу «Нервові
хвороби» в довіднику фельдшера (1997), п’яти ме%
тодичних рекомендацій з діагностики та лікування
захворювань нервової системи, патенту на вина%
хід, інформаційного листа, 18 раціоналізаторських
пропозицій, 10 надрукованих лекцій з клінічної
неврології. Під його керівництвом успішно захище%
но 1 докторську (С.І. Шкробот) та 12 кандидатських
дисертацій (М.Т. Шевчук, В.В. Дегтяр, М.А. Мако%
гончук, Н.Д. Лобанова, Н.С. Блінова, А.В. Гречух,
С.І. Шкробот, А.В. Лобас, О.С. Островська, І.І. Гара,
Л.О. Вакуленко, А.О. Голяченко), підвищили свою
професійну майстерність 25 клінічних ординаторів.

Про широке коло наукових інтересів професора
М.М. Іщенка свідчать його праці з таких актуальних
проблем сучасної клінічної неврології, як невроло%
гічні, патоморфологічні та нейрогуморальні пору%
шення у хворих на виразкову хворобу шлунка і два%
надцятипалої кишки до і після резекції шлунка, клі%
ніко%морфологічні та гістохімічні особливості опти%
ко%мієліту і гострого розсіяного енцефаломієліту;
діагностика і лікування неврологічних порушень
при остеохондрозі шийного відділу хребта. Очолю%
ваний М.М. Іщенком колектив кафедри активно
вивчав вплив вазоактивних, кардіотонічних засо%
бів на системну і церебральну гемодинаміку при
стенозуючих та оклюзуючих ураженнях магістраль%
них судин голови у хворих з гострими розладами
мозкового кровообігу та ранніми формами цереб%
роваскулярної недостатності. Було розроблено і
втілено в практику охорони здоров’я 15 областей
України метод гемодинамічного контролю і ліку%
вання ішемічних розладів мозкового кровообігу
при стенозуючих ураженнях магістральних артерій
голови (1992), а в практику неврологічних закла%
дів Тернопільської області – спосіб лікування іше%
мічних порушень мозкового кровообігу антагоніс%

тами кальцію та антиагрегантними засобами
(1993–1998). Під його керівництвом колектив ка%
федри і Тернопільської обласної клінічної психо%
неврологічної лікарні вивчали також проблему па%
тогенезу, клінічних особливостей та лікування хво%
рих на розсіяний склероз. Михайло Михайлович
неодноразово виступав із цікавими доповідями на
наукових форумах.

Педагогічну, наукову і лікувальну роботу
М.М. Іщенко поєднував з активною громадською
діяльністю. Понад 35 років професор Іщенко очо%
лював правління Тернопільського обласного нау%
кового медичного товариства невропатологів, був
членом правління Республіканського наукового
медичного товариства невропатологів і психіат%
рів. За свою діяльність М.М. Іщенко був нагород%
жений медаллю «Ветеран праці», значком «Відмін%
ник охорони здоров’я».

Михайло Михайлович Іщенко заслужено корис%
тувався повагою колег, студентів та пацієнтів. Пра%
целюбність, принциповість, доброзичливість, пос%
тійний творчий пошук, щира захопленість своєю
професією завжди вирізняли Михайла Михайлови%
ча з%поміж його колег по роботі.

Колеги, ректорат Тернопільського державного
медичного університету ім. І.Я. Горбачевського,
співробітники кафедри неврології, психіатрії, нар%
кології та медичної психології, колектив Тернопіль%
ської обласної клінічної психоневрологічної лікар%
ні, неврологи Тернопільської області висловлюють
щире співчуття рідним та близьким Михайла Ми%
хайловича Іщенка з приводу тяжкої втрати.

Колектив кафедри неврології, психіатрії, нарко�
логії та медичної психології Тернопільського держав�
ного медичного університету ім. І.Я. Горбачевського,
колектив Тернопільської обласної клінічної психо�
неврологічної лікарні, лікарі Тернопільського облас�
ного науково�практичного товариства неврологів
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11березня 2008 року пішов із життя співробіт%
ник кафедри неврології № 2 Національної

медичної академії післядипломної освіти ім. П.Л. Шу%
пика доцент, кандидат медичних наук Володимир
Дмитрович Малий.

Народився Володимир Дмитрович 1964 року в м.
Хмельницький. З 1989 року, після закінчення Київ%
ського медичного інституту ім. О.О. Богомольця, пра%
цював у базовому неврологічному відділенні лікарні
№ 12 м. Києва. З 1993 року, після закінчення клініч%
ної ординатури та заочної аспірантури, працював на
кафедрі неврології НМАПО ім. П.Л. Шупика до 2002
року – асистентом, а з 2002 року – доцентом. У 1994
році В.Д. Малий захистив кандидатську дисертацію
на тему «Застосування транскраніального електров%

пливу при лікуванні ранніх форм цереброваскуляр%
ної патології». Він є автором близько 50 наукових
праць та одного винаходу, співавтором тестів з нев%
рології для лікарів%неврологів України. До кола нау%
кових інтересів В.Д. Малого входили актуальні питан%
ня судинної патології головного мозку та периферій%
ної нервової системи. Володимир Дмитрович актив%
но працював над докторською дисертацією.

Своїм уважним ставленням до хворих, високим
професіоналізмом, щирістю в спілкуванні, чудовими
людськими якостями Володимир Дмитрович заслужив
повагу і любов від колег, пацієнтів і курсантів академії.

Пам’ять про чудового педагога, науковця, чуйну
людину назавжди збережеться в серцях усіх, кому
довелося спілкуватися з ним.

Пам'яті Володимира Дмитровича Малого

Колектив кафедри неврології № 2 
НМАПО ім. П.Л. Шупика,

редколегія «Українського неврологічного журналу»
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ДО УВАГИ АВТОРІВ

Статті публікуються українською або російською мовою.
У заголовку, крім назви статті та прізвищ з ініціалами

авторів, наводиться назва установи, в якій працюють авто%
ри, місто. Якщо авторів декілька і вони працюють в різних
закладах, необхідно їх персоніфікувати позначками 1, 2, 3.

СТРУКТУРА основного тексту статті має відповідати за%
гальноприйнятій структурі для наукових статей.

Так, статті, що містять результати оригінальних дослід%
жень, у тому числі дисертаційні, складаються з таких розді%
лів: «Вступ, актуальність теми», «Мета роботи», «Матеріали і
методи», «Результати та обговорення», «Висновки». Згідно з
Постановою Президії ВАК України від 15.01.2003 р. «Про
підвищення вимог до фахових видань, внесених до перелі%
ків ВАК України», публікації мають включати такі необхідні
елементи: постановка проблеми у загальному вигляді та її
зв'язок із важливими науковими чи практичними завдан%
нями; аналіз останніх досліджень і публікацій, в яких запо%
чатковано розв'язання цієї проблеми і на які спирається
автор, виділення нерозв'язаних раніше частин загальної
проблеми, котрим присвячується зазначена стаття; фор%
мулювання цілей статті; виклад основного матеріалу дос%
лідження з повним обґрунтуванням отриманих наукових
результатів; висновки з цього дослідження й перспективи
подальших розвідок у цьому напрямку.

Інші статті (огляди, лекції, клінічні спостереження, стат%
ті з історії медицини тощо) можуть оформлятися інакше.

Якщо стаття містить опис експериментів над людьми,
необхідно зазначити відповідність методики їхнього про%
ведення Гельсінській декларації 1975 року та її перегляду
1983 року. Потрібно повідомити, чи узгоджуються з «Пра%
вилами виконання робіт з використанням експеримен%
тальних тварин», затвердженими наказом МОЗ України,
методи знеболення та позбавлення життя тварин, якщо
такі брали участь у дослідженнях.

Окрім тексту статті, автори обов'язково подають:
% індекс УДК;
% 3–5 ключових слів або словосполучень трьома мовами;
% фото першого за списком автора. Якщо у статті два

автори, надіслати дві фотографії;
% cписок цитованої літератури, з якої не менше полови%

ни джерел — до п'яти років давності;
% три резюме (українською, російською та англійською

мовами) з повною назвою статті, прізвищами та ініціала%
ми авторів, обсягом до однієї друкованої сторінки. Резюме
до статті, в якій публікуються результати оригінальних дос%
ліджень, повинно містити такі рубрики: «Мета», «Матеріали
і методи», «Результати», «Висновки»;

% поштову та електронну адресу, номер телефону (за
бажанням) одного з авторів для опублікування в журналі;

% додаткові номери телефонів для забезпечення опе%
ративного зв'язку редакції з авторами.

Статтю підписують всі автори та надсилають у редак%
цію з офіційним направленням від закладу, в якому вико%
нана робота.

Авторський оригінал подають обов'язково у двох фор%
мах — роздрукований на папері та на магнітному носії або
електронною поштою. Електронна та друкована версії ма%
ють бути аналогічними.

Текст набирають у редакторі Microsoft Word гарнітурою «Ti%
mes New Roman», 14 пунктів, без табуляторів і переносів. Усі
спеціальні знаки набирають за допомогою команд «встав%
ка/символ». Розмір аркушів 210 × 297 мм (формат А4). Інтер%
вал між рядками — півтора, поля з усіх боків по 20 мм.

Рисунки, таблиці, діаграми та формули мають бути
включені в текст і, бажано, в одному файлі з ним.

ТАБЛИЦІ слід будувати в редакторі Microsoft Word. Кож%
на таблиця повинна мати заголовок і порядковий номер.

Інші ілюстративні матеріали (фотографії, малюнки,
креслення, діаграми, графіки тощо) позначають як «рис.»
та нумерують за порядком їхнього згадування у статті. На
зворотному боці ілюстрацій повинні бути зазначені пріз%
вища авторів, назва статті, номер та підпис до рисунка,
верх та низ зображення.

ДІАГРАМИ ТА ГРАФІКИ виконуються у форматах MS Ex%
cel або MS Graph і роздруковуються на лазерному принте%
рі. Для зручності верстки до них додають вихідні дані, що
використовувалися для побудови, та електронний варіант.

Дозволяється використовувати як ілюстрації чорно%бі%
лі малюнки, виконані професійно вручну. Їх сканують і по%
дають у форматі ЕPS. При цьому написи та позначення ма%
ють бути чіткими і добре читатися при зменшенні зобра%
ження до розмірів журнальної колонки.

ФОТОГРАФІЇ, ЕХОГРАМИ подають в оригінальному чи
електронному вигляді, відскановані з роздільністю не мен%
ше 300 dpi і збережені у форматах TIFF чи JPEG. Фотографії
авторів мають бути не меншими, ніж 3 × 4 см. Фотографії
пацієнтів подають з їхньої письмової згоди або в такому
вигляді, щоб особу хворого неможливо було встановити.

Якщо рисунок чи таблиця з якихось причин (великий об%
сяг, несумісність з редактором Word) не можуть бути вставле%
ні в текст, на полях навпроти місця їх бажаного розташування
ставиться квадратик з номером, наприклад, табл. 1, рис. 2.

МАТЕМАТИЧНІ ФОРМУЛИ повинні бути ретельно виві%
рені. У роздрукованому примірнику необхідно відзначити:
великі та малі літери (великі позначаються двома рисочка%
ми знизу, а малі — зверху), латинські та грецькі літери (ла%
тинські підкреслюються синім олівцем, грецькі — черво%
ним), підрядкові та надрядкові літери та цифри.

СПИСКИ ЛІТЕРАТУРИ складають тільки за алфавітом:
спочатку праці українською та російською мовами (кири%
лицею), а потім іншими іноземними мовами (латиницею).

Бібліографічний опис літературних джерел до статті до%
дають за стандартом «Бібліографічний опис документа»
(ГОСТ 7.1%84). Посилання на статті з журналу оформлюють
так: ініціали та прізвища авторів, повна назва статті, стан%
дартно скорочена назва журналу або збірника, рік видан%
ня, том, номер, сторінки (перша й остання), на яких вміще%
но статтю. Посилання на монографію: ініціали та прізвища
авторів, назва книги, місце видання, рік видання, кількість
сторінок. Посилання на першоджерела, опубліковані іно%
земними мовами, оформляють аналогічно.

Перевагу слід надавати міжнародним назвам препа%
ратів (INN).

Скорочення слів та словосполучень наводять за стандар%
тами «Скорочення слів і словосполучень на іноземних євро%
пейських мовах в бібліографічному описі друкованих творів»
(ГОСТ 7.11%78 та 7.12%77), а також за ДСТУ 3582%97 «Скоро%
чення слів в українській мові в бібліографічному описі».

Всі статті, що надійшли до редакції, підлягають рецензу%
ванню та редагуються відповідно до умов публікації в журна%
лі. Редакція залишає за собою право змінювати стиль офор%
млення статті. За необхідності стаття може бути повернута
авторам для доопрацювання та відповідей на запитання.

Коректура авторам не висилається, вся додрукарська
підготовка проводиться редакцією за авторським оригіна%
лом. Відхилені рукописи авторам не повертають.

Не приймають до друку статті, вже опубліковані чи на%
діслані до інших видань.

Передрук статей можливий лише з письмової згоди ре%
дакції та з посиланням на журнал.

ССттааттттіі  ннааддссииллааттии  ззаа  ааддрреессооюю::  
0011003300,,  мм..  ККииїївв,,  ввуулл.. ММ.. ККооццююббииннссььккооггоо,,  88аа..  
EE%%mmaaiill::  vviittaappooll@@ii..ccoomm..uuaa..

Умови публікації в «Українському неврологічному журналі»
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