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Улучшение функции верхней конечности при детском церебральном параличе (ДЦП) – одна из главных задач реабилитационного ле-

чения и социализации пациента.

Цель исследования – определение динамики концентрации нейротрофических факторов (НТФ) в периферической крови у детей

с ДЦП на фоне восстановительного лечения c использованием методики «неинвазивный интерфейс “мозг – компьютер – экзоске-

лет кисти”» («НИМК – экзоскелет кисти»).

Пациенты и методы. Обследован 151 пациент в возрасте от 12 до 18 лет со спастическими формами ДЦП. В комплекс реабили-

тационного лечения были включены тренировки на программно-аппаратном комплексе «НИМК – “Экзокисть-2”». Определялась

динамика уровня спастичности, мышечной силы в паретичных конечностях, объема бытовых навыков, концентрации НТФ (фак-

тора роста головного мозга – BDNF; нейротрофинов 3 и 4/5 – NT3, NT4/5; факторов роста фибробластов – FGF1 и FGF2) в пе-

риферической крови. 

Результаты и обсуждение. Получен положительный результат применения комбинированной методики «НИМК – экзоскелет ки-

сти» в реабилитации детей с ДЦП, выразившийся в увеличении силы мышц верхних конечностей, повышении работоспособности,

улучшении бытовых навыков и устойчивости внимания. Одновременно отмечено существенное снижение концентрации ряда НТФ:

BDNF, NT3 и NT4/5, FGF1 и FGF2 – на 10-й день после завершения восстановительного лечения.

Заключение. Результаты клинического и лабораторного исследования показывают, что улучшение моторных функций верхних

конечностей у детей со спастическими формами ДЦП при использовании методики «НИМК – экзоскелет кисти» сопряжено

со снижением концентрации НТФ в периферической крови, что может свидетельствовать об их активном вовлечении в дан-

ный процесс. 
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Improving the function of the upper limb in children with cerebral palsy (CP) is one of the main tasks of rehabilitation treatment and socializa-

tion of the patient.

Objective: to determine the dynamics of the concentration of neurotrophic factors (NTFs) in the peripheral blood of children with CP dur-

ing rehabilitation treatment using the non-invasive interface “brain – computer – exoskeleton of the hand” (“NIMK – exoskeleton of the

hand”).

Patients and methods. 151 patients aged 12 to 18 years with spastic forms of CP were examined. The complex of rehabilitation treatment includ-

ed training on the hardware and software complex “NIMK – Exokist-2”. The dynamics of the spasticity level, muscle strength in the paretic

limbs, the level of household skills, the concentration of NTFs (brain growth factor – BDNF; neurotrophins 3 and 4/5 – NT-3, NT-4/5; fibrob-

last growth factors – FGF-1 and FGF-2) in peripheral blood were determined.

Results and discussion. A positive result was obtained from the use of the combined technique “NIMK – exoskeleton of the hand” in the reha-

bilitation of children with CP due to an increase in the upper limbs muscle strength, an increase in working capacity, an improvement in every-

day skills and stability of attention. At the same time, a significant decrease in the concentration of a number of NTFs was noted: BDNF, NT-3

and NT4/5, FGF-1 and FGF-2 – on the 10th day after the completion of rehabilitation treatment.

Conclusion. The results of clinical and laboratory studies show that during the use of the “NIMK – exoskeleton of the hand” technique the

improvement in the upper limbs motor functions in children with spastic forms of CP is associated with a decrease in the concentration of NTFs

in the peripheral blood, which may indicate their active involvement in this process.



Детский церебральный паралич (ДЦП) сохраняет ли-

дирующие позиции в структуре детской инвалидности и со-

циальной дезадаптации детей-инвалидов. Учитывая потен-

циально высокую способность коры головного мозга ребен-

ка к спонтанной или индуцированной реорганизации ней-

ронных сетей, частичное восстановление нарушенных

функций при ДЦП является хотя и сложной, но вполне ре-

альной задачей [1–3]. В последние годы в реабилитацион-

ном лечении детей с ДЦП все чаще применяется терапия

с использованием различных видов роботизированной тех-

ники и технологий, основанных на принципе формирова-

ния внешней цепи биологической обратной связи (БОС).

Так, в основе инновационной методики восстановительно-

го лечения «неинвазивный интерфейс “мозг – компьютер”»

(НИМК) лежит теория создания устойчивых связей между

неповрежденными участками мозга при помощи роботизи-

рованных устройств, компенсирующих нарушенные мотор-

ные и сенсорные функции организма ребенка-инвалида.

Ранее нами была показана высокая клиническая эффектив-

ность применения комбинированной методики «НИМК –

экзоскелет кисти» в реабилитации детей с ДЦП, которую

характеризовали по возможности выполнения навыков са-

мообслуживания, силе мышц верхних конечностей, уровню

спастичности, динамике работоспособности, устойчивости

внимания с помощью специализированных оценочных

шкал [4]. 

Получив значимый положительный результат в пред-

шествующих работах применения комбинированной мето-

дики «НИМК – экзоскелет кисти» в реабилитации детей

с ДЦП, выразившийся в увеличении силы мышц верхних

конечностей, повышении работоспособности, улучшении

бытовых навыков и устойчивости внимания, мы поставили

задачу определения возможного механизма обеспечения

данного процесса. Необходимо подчеркнуть, что все наши

пациенты достаточно длительное время жили с существую-

щим сформировавшимся стабильным неврологическим де-

фицитом. Мы выдвинули гипотезу, что целенаправленная

физическая, когнитивная и эмоциональная активность де-

тей при проведении наших процедур, а также активная и,

как правило, бурная поддержка их родственников формиру-

ют аналог острого стресса в головном мозге, приводящего

к активизации процессов нейропластичности. Доказатель-

ством данной гипотезы, по нашему мнению, могло явиться

изменение уровня активности нейротрофических факторов

(НТФ). 

Поскольку содержание НТФ в периферической крови

прямо коррелирует с их уровнем в ЦНС, этот факт можно

рассматривать в качестве биомаркера процессов нейропла-

стичности и нейрогенеза, синаптогенеза, а также как пока-

затель эффективности ответа на проводимую терапию

[5–7].

Целью данного исследования являлось изучение дина-

мики концентрации НТФ (фактора роста головного мозга –

BDNF; нейротрофинов 3 и 4/5 – NT3 и NT4/5; факторов

роста фибробластов – FGF1 и FGF2) в крови детей с ДЦП

при восстановительном лечении с применением программ-

но-аппаратного комплекса «НИМК – “Экзокисть-2”»,

а также оценка возможности использования значений кон-

центрации НТФ как маркеров эффективности реабилита-

ционного лечения.

Пациенты и методы. Клинико-лабораторное исследо-

вание проводилось на базе Крымского федерального уни-

верситета им. В.И. Вернадского (поликлиническое отделе-

ние Клинического медицинского многопрофильного цент-

ра Святителя Луки и центральная научно-исследователь-

ская лаборатория Медицинской академии им. С.И. Георги-

евского) в соответствии с протоколом, рассмотренным

и одобренным комитетом по биоэтике. Обследован 151 па-

циент мужского и женского пола в возрасте от 12 до 18 лет

(средний возраст – 14,5±1,4 года) с диагнозом ДЦП.

От родителей или законных представителей всех детей

было получено информированное согласие на участие

в данном исследовании. 

Перед началом исследования все пациенты прошли

неврологический осмотр. В структуре неврологических

нарушений у пациентов был выявлен геми- или тетрапа-

рез, в ряде случаев в сочетании с гиперкинетическим или

атактическим синдромами, с уровнем двигательной актив-

ности по критериям классификации больших моторных

функций (Gross Motor Function Classification System for

Cerebral Palsy, GMFCS) не выше III. Двигательную функ-

цию оценивали с использованием следующих неврологи-

ческих шкал: Модифицированная шкала спастичности

Эшворт (Modified Ashworth Scale for Grading Spasticity,

MASGS; оценка степени тяжести и частоты сопротивле-

ния пассивным движениям по 5-балльной шкале); Моди-

фицированная шкала Тардье (Modified Tardieu Scale, MTS;

5-уровневая оценка мышечного сопротивления при быст-

ром и медленном пассивном движении); Шкала оценки

мышечной силы Британского совета медицинских иссле-

дований. Для шкал Эшворта, Тардье и Шкалы оценки мы-

шечной силы учитывались только показатели кисти (сред-

ние по сгибателям и разгибателям в лучезапястном суста-

ве). Способность выполнять бытовые навыки оценивалась

при помощи Модифицированной шкалы Френчай

(Modified Franchay Scale, MFS; оценка в баллах двигатель-

ной функции в виде возможности выполнения ежеднев-

ных обиходных действий) и с использованием теста

ABILHAND-Kids (оценка родителями двигательной функ-

ции руки ребенка в быту, которая состоит из трех граф по

степени возможности выполнения навыка: «невозможно»,

«трудно», «легко»). 

Для восстановительного лечения двигательной функ-

ции руки применялся программно-аппаратный комплекс

«НИМК – “Экзокисть-2”», производителем которого явля-

ется консорциум в составе: НПО «Андроидная техника»,

РНИМУ им. Н.И. Пирогова и Институт высшей нервной

деятельности и нейрофизиологии РАН. Использованная
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система неинвазивного нейроинтерфейса основана на про-

граммном анализе изменений паттерна электроэнцефало-

граммы, возникающих при представлении движения руки

(разгибание кисти). Пациент проходил 10 занятий по уни-

фицированной схеме: одно занятие в день из трех сессий по

10 мин с перерывом на отдых не менее 5 мин. Пациент на-

ходился в кресле на расстоянии 1 м от экрана монитора,

на который подавались визуальные команды на воображе-

ние движений левой или правой руки или расслабление.

В течение занятия каждая из ситуаций продолжительно-

стью по 10 с повторялась 24 раза. При точном выполнении

пациентом задания фиксирующая взор белая метка окра-

шивалась в зеленый цвет и перчатка экзоскелета выполняла

пассивное разгибание кисти; при недостаточном воображе-

нии движения метка оставалась белой и экзоскелет не сра-

батывал. Динамику восстановления двигательных функций

руки характеризовали по указанным выше неврологиче-

ским шкалам на 10-й день после завершения процедуры ре-

абилитации. 

Все обследованные пациенты были разделены на че-

тыре группы в зависимости от применяемых методик реа-

билитационного лечения. Программа реабилитационного

лечения в 1-й группе (n=52) включала стандартный курс

реабилитационного лечения (лечебную физкультуру, мас-

саж паретичных конечностей, электростимуляцию антаго-

нистов спастичных мышц) в сочетании с использованием

тренировок на программно-аппаратном комплексе

«НИМК – “Экзокисть-2”». Пациенты 2-й группы (n=35)

дополнительно получали ноотропный пептидергический

препарат Церебролизин® в виде внутримышечных инъек-

ций по 2 мл ежедневно в течение 10 дней за 40 мин до тре-

нировок на НИМК. Третью группу составили 39 детей-ин-

валидов, у которых в программу восстановительного лече-

ния входил стандартный курс реабилитации в сочетании

с тренировками на программно-аппаратном комплексе

«НИМК – “Экзокисть-2”», внутримышечными инъекция-

ми препарата Церебролизин® и ботулинотерапией в спа-

стичные мышцы кисти. В группу сравнения вошли 25 детей

с диагнозом ДЦП, получавшие курс стандартного реабили-

тационного лечения. Ограничением данного исследования

служит отсутствие рандомизации при формировании групп

пациентов.

Непосредственно перед началом процедуры реабили-

тации с применением программно-аппаратного комплекса

«НИМК – “Экзокисть-2”» и на 10-й день после ее заверше-

ния от каждого пациента получали образцы венозной кро-

ви, стабилизированной K3-EDTA. Плазму крови отделяли

центрифугированием при 1000 g в течение 10 мин и храни-

ли в низкотемпературной морозильной камере (-70 °С) не

более 2 мес. Концентрацию НТФ в образцах плазмы крови

пациентов определяли методом иммуноферментного ана-

лиза с помощью набора реагентов SEA011Hu (Enzyme-

linked immunosorbent Assay Kit For Brain Derived

Neurotrophic Factor) компании Cloud-Clone Corp. (США)

в соответствии с инструкцией производителя. 

Для статистической обработки полученных данных

использовали программу Statistica 10.0 (Stat Soft Inc., США).

Результаты представлены в виде медианы (Me), а также 1-го

и 3-го интерквартильных интервалов [25-й; 75-й перценти-

ли]. При сравнении значимости различий между одноимен-

ными показателями до и после проведения реабилитации

для проверки нулевой гипотезы использовался непарамет-

рический Т-критерий Вилкоксона.

Результаты. В результате клинического обследования

пациентов с ДЦП, проведенного на 10-й день после курса

восстановительного лечения, было установлено, что в 1–3-й

группах, в программе реабилитации которых использовался

программно-аппаратный комплекс «НИМК – “Экзо-

кисть-2”», значимо уменьшилась спастичность и увеличи-

лась сила мышц кисти (табл. 1). В то же время у детей

с ДЦП, отнесенных к группе сравнения, значимых измене-

ний по этим показателям не выявлено. 

Проведенный анализ возможности выполнения по-

вседневных навыков показал (табл. 2), что у всех пациентов

с ДЦП из 1–3-й групп после окончания курса реабилитации

зарегистрировано значимое увеличение объема бытовых
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Таблица 1. Изменение уровня спастичности в паретичной кисти у пациентов с ДЦП 
после проведения реабилитации с применением программно-аппаратного 
комплекса «НИМК – “Экзокисть-2”»,  Me [25-й;  75-й перцентили]

Table 1. Changes  in  the  level  o f  spast ic i ty  in  the  paret ic  hand in  pat ients  wi th  cerebral  palsy  
af ter  rehabi l i ta t ion us ing  the  NIMK-Exokis t-2  sof tware  and hardware complex,  
Me [25 th;  75 th percent i le]

Показатель
1-я группа (n=52) 2-я группа (n=35) 3-я группа (n=39) Группа сравнения (n=25)

до после до после до после до после

Шкала Эшворт, баллы: 

справа 2 [2; 3,25] 1 [1; 3]* 2 [2; 3] 1 [1; 3]* 3 [2; 4] 2 [1; 3]* 3 [2; 3] 3 [2; 3]

слева 3 [2; 3] 2 [1; 2]* 3 [1,5; 3] 2 [1; 2]* 3 [2; 4] 2 [1; 3]* 3 [2; 4] 3 [2; 4]

Шкала Тардье, баллы: 

справа 2 [1; 2] 1 [1; 2]* 2 [1; 2] 1 [1; 2]* 2 [1; 2] 1 [1; 2]* 2 [1; 2] 2 [1; 2]

слева 2 [1; 2] 1 [1; 2]* 2 [1; 2] 1 [1; 2]* 2 [1; 2,5] 1 [1; 2]* 2 [1; 2] 2 [1; 2]

Шкала мышечной силы 

(сгибатели), баллы:

справа 3,5 [3; 4] 4 [3; 4]* 3 [3; 4] 4 [3; 5]* 3 [3; 4] 4 [3; 4,5]* 3 [3; 4] 3 [3; 4]

слева 3 [3; 4] 4 [3; 4]* 3 [3; 4] 4 [3; 5]* 3 [2; 4] 4 [3; 4]* 3 [3; 4] 3 [3; 4]

Примечание. * – значимые различия по сравнению со значением показателя до реабилитации (p<0,01). 
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навыков, оцениваемых при помощи теста ABILHAND-

Kids. Мы просили также родителей пациентов с ДЦП опи-

сать их собственную оценку результатов реабилитации, ак-

центируя внимание на возможности самообслуживания

и уменьшении зависимости от окружающих. Родителями

подчеркивалось, что пациенты продемонстрировали (при-

чем многие из них – впервые в жизни) возможность само-

стоятельно одеваться, застегивать молнию, принимать пи-

щу, умываться. Мы считаем увеличение объема бытовых на-

выков, возможностей самообслуживания и уменьшение за-

висимости от окружающих в повседневной жизни наиболее

важным результатом проведенного курса реабилитации.

Некоторые пациенты впервые в жизни смогли удержать

в руке карандаш и нарисовать картинку и написать буквы.

У детей с ДЦП из группы сравнения также отмечена четкая

тенденция к расширению объема выполняемых бытовых

навыков, однако наблюдаемые изменения были статисти-

чески незначимыми.

Родители обратили внимание также на повышение со-

циализации детей, появление у них уверенности в своих

возможностях, облегчение общения со сверстниками, зна-

чительное улучшение эмоционального фона, показателей

самочувствия, активности, настроения. 

Изучение динамики содержания НТФ в венозной

крови показало, что у детей с ДЦП в группах с реабилита-

ционным лечением, включавшим тренировки при помо-

щи программно-аппаратного комплекса «НИМК – “Эк-

зокисть-2”», на 10-й день после проведения реабилита-

ции наблюдается существенное снижение концентрации

ряда НТФ: BDNF; NT3 и NT4/5; FGF1 и FGF2. Наиболь-

шее снижение уровня НТФ было отмечено в 1-й группе

пациентов, что, по нашему мнению, является отражени-

ем «истинной» нейропластичности с активным связыва-

нием нейротрофинов и их усвоением. Во 2-й и 3-й груп-

пах снижение уровня НТФ было менее выраженно, что,

вероятно, объясняется дополнительным введением ноо-

тропного пептидергического препарата Церебролизин®,

являющегося экстракорпоральным источником НТФ.

Вместе с тем у детей с ДЦП из группы контроля уменьше-

ние концентрации НТФ в венозной крови на 10-й день

после курса реабилитации было незначительным

(табл. 3).

Значимых изменений концентрации других НТФ не

было зафиксировано ни в одной из групп (табл. 4). 

Обсуждение. Нейропластичность может проявляться

как для отдельной клетки (потенциация и/или компенса-

ция функции, защита от повреждения), так и на уровне ин-

тегративной работы мозга в целом (адаптация, обучение)

[8–11]. Важнейшими медиаторами этих процессов являют-

ся НТФ, секретируемые преимущественно нервной тканью

(нейронами, глией). НТФ представлены суперсемейством

достаточно крупных гомодимерных белков, контролирую-

щих все ключевые этапы организации нейрональной сети:

рост аксонов и дендритов, трафик мембранных рецепторов,

высвобождение нейротрансмиттеров, образование и функ-

ционирование синапсов, поддержку механизмов долговре-

менной потенциации; выживание, дифференцировку и си-

наптогенез нервных клеток [8–10]. Эффекторные функции

нейротрофинов большей частью реализуются при их взаи-

модействии с тропомиозиновыми тирозинкиназными ре-

цепторами (Trk) на клетках-мишенях, что запускает внутри-

клеточные каскады синтеза различных белков и ведет

к множественным эффектам: росту аксонов, созреванию

и выживанию нейронов, дендритов и повышению синапти-

ческой пластичности [12]. В исследованиях in vitrо и in vivo

было показано, что НТФ могут ослаблять повреждающее

действие ишемии, а также участвуют в репаративных про-

цессах, таких как аксональная регенерация и нейрогенез

[11, 13]. По мнению ряда исследователей, во взрослом моз-

ге основной функцией НТФ считается модуляция синапти-

ческой пластичности [14–16].

Была показана роль активации НТФ в головном мозге

после острого повреждения – инсульта, черепно-мозговой

травмы, серьезного стресса и др. Все указанные выше функ-

ции НТФ в процессе морфологического и функционально-

го восстановления мозга способствуют нейрогенезу, глиоге-

незу, ангиогенезу, синаптогенезу, и к их активизации, по-

видимому, ведут биохимические процессы, происходящие

в мозге при остром повреждении [5, 6, 10, 13, 15, 17–21].

Единичные работы продемонстрировали активацию выбро-

са НТФ после физической активности, причем большая

часть понимания этих изменений концентрации касалась

BDNF и исходила из исследований на животных [13]. Толь-

ко в одном исследовании оценивалась концентрация BDNF

в периферической крови после аэробных упражнений у лю-

дей, но также после острого повреждения (после инсульта),

и была показана корреляция уровня BDNF и когнитивных

функций [6].

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е И С С Л Е Д О В А Н И Я И М Е Т О Д И К И

Таблица 2. Динамика показателей выполнения бытовых навыков по тесту ABILHAND-Kids  
у детей с ДЦП после проведения реабилитации с применением программно-аппаратного 
комплекса «НИМК – “Экзокисть-2”»,  баллы,  Me [25-й;  75-й перцентили]

Table 2. Dynamics  o f  per formance of  household ski l l s  according  to  the  ABILHAND-Kids  tes t  
in  chi ldren wi th  cerebral  palsy  af ter  rehabi l i ta t ion us ing  the  NIMK – Exokis t-2  sof tware  
and hardware complex,  scores,  Me [25 th;  75 th percent i le]

Выполнение 1-я группа (n=52) 2-я группа (n=35) 3-я группа (n=39) Группа сравнения (n=25)

бытовых навыков до после до после до после до после

Невозможно 4 [1; 8,25] 3 [0; 6,25]* 4 [0; 9] 2 [0; 7]* 6 [4; 14] 5 [2,5; 10,5]** 5 [2; 8] 5 [2; 7]

Трудно 9 [4,75; 12] 7,5 [3,75; 10]** 7 [4; 10] 6 [3; 8]*** 7 [4; 10] 7 [3; 9]*** 8 [4; 10] 8 [4; 9]

Легко 6 [2; 12] 8 [4; 13,25]* 8 [2,5; 12,5] 11 [3,5; 17]* 4 [1; 8] 5 [2; 11]*** 9 [5; 11] 9 [5; 12]

Примечание. Значимые различия по сравнению со значением показателя до реабилитации: * – p<0,001; ** – p<0,01; *** – p<0,05.
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Проведенное нами исследование показало, что при-

менение программно-аппаратного комплекса «НИМК –

“Экзокисть-2”» для реабилитации детей с ДЦП оказывает

положительный эффект в виде увеличения объема движе-

ний за счет снижения уровня спастичности и увеличения

мышечной силы, а также расширения объема бытовых на-

выков и возможности самообслуживания. Улучшение мо-

торных функций сопряжено со снижением концентрации

НТФ в периферической крови.

В ходе реабилитации отмечена выраженная динамика

содержания в крови пациентов факторов роста фибробла-

стов (fibroblast growth factors, FGF), которые представляют

собой группу многофункциональных сигнальных молекул.

У млекопитающих семейство FGF состоит из 22 структурно

родственных белков, которые участвуют в органогенезе, ре-

моделировании ткани, контроле нервной системы, ангиоге-

незе и регулировании обмена веществ. В норме все белки

семейства FGF участвуют в синаптической пластичности

мозга и процессах обучения и памяти [22]. Нейрогенез

у взрослых млекопитающих в гиппокампе, например,

во многом зависит от FGF2 [20, 23, 24]. При нейрональном

повреждении FGF повышают выживаемость нейронов,

улучшают регионарный мозговой кровоток и спраутинг

нейронов (от англ. sprouting, т. е. «прорастание» аксонов),

стимулируют и контролируют нейрогенез [7, 15, 17, 25–29].

В зависимости от способа действия, механизма секре-

ции и конечного биологического результата семейство FGF

делят на несколько подсемейств. Белки подсемейства FGF1

представляют собой полипептиды с мощным трофическим

действием на нейроны, глию и эндотелиальные клетки;

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е И С С Л Е Д О В А Н И Я И М Е Т О Д И К И

Таблица 3. Динамика концентраций НТФ в крови у детей с ДЦП после проведения реабилитации 
с применением программно-аппаратного комплекса «НИМК – “Экзокисть-2”»,  
продемонстрировавших значимые изменения,  пкг/мл,  Me [25-й;  75-й перцентили]

Table 3. Dynamics  o f  b lood neurotrophic  factors  content  in  chi ldren wi th  cerebral  palsy  
af ter  rehabi l i ta t ion us ing  the  NIMK-Exokis t-2  sof tware  and hardware complex,  
which demonstrated s igni f icant  changes,  pcg/mL, Me [25 th;  75 th percent i le]

НТФ
1-я группа (n=52) 2-я группа (n=35) 3-я группа(n=39) Группа сравнения (n=25)

до после до после до после до после

BDNF 108,77 67,62 90,54 77,44 93,62 77,19 124,38 117,84 

[77,77; 140,73] [39,3; 88,3]*** [65,8; 149,44] [59,13; 125,9]* [77,24; 160,4] [55,47; 112,1]*** [82,51; 150,5] [65,92; 147]

FGF1 16,37 9,65 11,09 9,24 16,88 11,56 12,5 12,64 

[9,39; 23,2] [6,07; 15,6]* [3,21; 17,08] [2,72; 26,37]** [8,25; 29,04] [4,21; 17,44]* [7,05; 25,78] [8,14; 22,33]

FGF2 24,9 16,63 25,4 20,1 25,41 19,98 24,15 25,87 

[20,14; 30] [14,13; 18,57]* [22,66; 29,1] [17,1; 22,06]*** [19,9; 29,11] [17,23; 22,9]*** [20,73; 28,78] [20,1; 130,5]

NT3 97,4 82,42 98,53 87,37 94,15 85,22 103,18 99,72 

[77,84; 123,9] [64,9; 99,43]*** [78,44; 134,8] [63,15; 110]* [76,82; 117,9] [64,9; 101,9]*** [86,22; 129,5] [76,42; 130,1]

NT4/5 53,33 31,44 35,94 26,97 50,6 38,61 39,69 36,43 

[35,21; 66,91] [22,21; 42,4]*** [21,35; 60,86] [21,06; 46,5]** [32,64; 84,8] [21,15; 62,19]** [28,09; 59,79] [24,43; 58,28]

Примечание. Значимые различия по сравнению со значением показателя до реабилитации: * – p<0,01; ** – p<0,05; *** – p<0,001. 

Таблица 4. Динамика концентраций НТФ в крови у детей с ДЦП после проведения реабилитации 
с применением программно-аппаратного комплекса «НИМК – “Экзокисть-2”»,  
не  продемонстрировавших значимые изменения,  пкг/мл,  Me [25-й;  75-й перцентили]

Table 4. Dynamics  o f  b lood neurotrophic  factors  content  in  chi ldren wi th  cerebral  palsy  
af ter  rehabi l i ta t ion us ing  the  NIMK-Exokis t-2  sof tware  and hardware complex,  
which did  not  demonstrated s igni f icant  changes,  pcg/mL, Me [25 th;  75 th percent i le]

НТФ
1-я группа (n=52) 2-я группа (n=35) 3-я группа(n=39) Группа сравнения (n=25)

до после до после до после до после

NGF 21,09 21,56 17,98 17,40 23,81 20,88 16,54 16,42 

[13,30; 28,55] [12,57; 26,88] [12,11; 24,01] [14,79; 21,66] [17,99; 26,59] [14,34; 24,06] [12,79; 25,06] [10,53; 23,2]

IGF1 0,20 0,21 0,22 0,21 0,22 0,21 0,18 0,24 

[0,15; 0,25] [0,16; 0,26] [0,16; 0,27] [0,18; 0,26] [0,18; 0,27] [0,15; 0,26] [0,15; 0,25] [0,19; 0,31

GDNF 1,56 1,50 1,7 1,47 1,47 1,39 1,59 1,64 

[1,17; 2,11] [1,28; 206] [1,27; 2,09] [1,21; 1,9] [1,06; 1,88] [1,12; 1,8] [1,19; 2,56] [1,1; 2,33]

CNTF 23,66 26,36 28,08 28,39 26,36 25,9 25,81 26,77 

[19,57; 30,29] [20,38; 34,94] [23,64; 30,41] [25,44; 33,07] [23,22; 30,01] [22,26; 30,29] [19,36; 30,84] [23,26; 35,21]

Примечание. NGF – фактор роста нервов; IGF1 – инсулиноподобный фактор роста 1; GDNF – глиальный нейротрофический фактор; CNTF – цилиарный

нейротрофический фактор.
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ключевыми функциями подсемейства FGF1 в нервной сис-

теме являются участие в нейрогенезе, дифференцировке

нейронов, глиогенезе, стимуляции роста аксонов. В 1-й

группе концентрация FGF1 после реабилитационного лече-

ния снизилась существенно – на 41%, во 2-й – на 17%,

в 3-й – на 22%. 

FGF2 называют основным, или базовым, фактором из

семейства FGF; он обладает широкой митогенной активно-

стью, ответственен за выживание клеток и участвует во мно-

жестве биологических процессов, включая эмбриональное

развитие, рост клеток, морфогенез, репарацию тканей. Из-

менение концентрации FGF2 было также выраженным

и составило в 1-й группе 33%, во 2-й – 21 % и в 3-й – 22%.

По всей видимости, это связано с участием FGF2 в синап-

тической пластичности мозга и процессах нейрогенеза. 

Мы получили также значимую динамику нейротро-

финов 3 и 4/5 (NT3, NT4/5). Наиболее выраженно динами-

ка концентрации НТФ в процессе реабилитации прояви-

лась в изменении содержания NT4/5. В 1-й группе сниже-

ние концентрации этого фактора составило 41%, во 2-й

группе – 25%, в 3-й – 24%. Данный факт, по всей видимо-

сти сопряжен с тем, что NT4/5 участвует в регуляции роста

прежде всего двигательных аксонов и процессе миелиниза-

ции, а также обеспечивает выживание и дифференцировку

нейронов различных популяций [9, 30].

NT3 обеспечивает рост и дифференцировку новых

нейронов и, что типично для него, аксонов и синапсов, уча-

ствует в регенерации поврежденных нейрональных струк-

тур. Динамика концентрации NT3 оказалась несколько ме-

нее выраженной и составила 16; 12 и 10% соответственно

группам. NT3 уникален тем, что он потенциально может

стимулировать большое число нейронов, учитывая его спо-

собность активировать два тирозинкиназных рецептора

нейротрофинов (TrkC и TrkB ). NT3 воздействует на элонга-

цию и спраутинг (удлинение и ветвление) двигательных ак-

сонов [31]. 

Изменение концентрации мозгового нейротрофиче-

ского фактора (brain derived neurotrophic factor, BDNF) было

значимым: 1-я группа – 38%, 2-я группа – 15%, 3-я группа –

18%. BDNF относится к числу важнейших медиаторов ней-

ропластичности и нейрогенеза [32–34]. В ЦНС обнаружены

как зрелые формы BDNF, так и предшественники –

proBDNF. BDNF участвует в развитии и сохранении нейро-

нов мозга, включая сенсорные нейроны, допаминергиче-

ские нейроны черной субстанции, холинергические нейро-

ны переднего мозга, гиппокампа [13, 16, 18].

Представляется крайне интересным сравнение и со-

поставление действия различных НТФ, так как данные ис-

следования могут объяснить комплексный эффект и акти-

вацию одновременно нескольких НТФ. В одном исследова-

нии изучалось и сравнивалось нейропротекторное действие

NGF, BDNF, NT3 и NT4/5 на выживаемость и дифференци-

ровку нейронов полосатого тела эмбрионов крыс. Результа-

ты показали, что NGF не оказал никакого эффекта, а введе-

ние BDNF привело к увеличению общей выживаемости

нейронов на 40%, увеличению числа нейронов, экспресси-

рующих кальбиндин, в 3–5 раз и увеличению числа ГАМК-

ассоциированных нейронов на 80%. Обработка NT3

и NT4/5 приводила к несколько меньшему (2–3-кратному)

увеличению числа нейронов, экспрессирующих кальбин-

дин, и увеличению числа нейронов ГАМК, аналогичному

тому, которое индуцируется BDNF [12]. В другом исследо-

вании рост стриарных культур в присутствии NT4/5 приво-

дил к повышению выживаемости клеток и повышению экс-

прессии ГАМК, что указывает на трофическое действие на

нейроны стриарной ГАМК [35]. 

Исследование, сравнивающее эффекты влияния

BDNF и NT4/5 на защиту нейронов, показало, что выжива-

емость норадренергических нейронов значительно повы-

шалась под действием NT4/5, но в значительно меньшей

степени – под действием BDNF [36]. Было показано, что

повторные супранигральные инфузии BDNF и NT3 усили-

вают поведенческую и электрофизиологическую функцию

дофамина и увеличивают метаболизм дофамина в хвостатом

ядре; однако было обнаружено, что NT3 значительно менее

эффективен, чем BDNF [31]. 

По нашему мнению, можно полагать, что снижение

концентрации ряда важнейших НТФ в периферической

крови у детей с ДЦП, получавших лечение с использовани-

ем НИМК, обусловлено триггерным эффектом проводимой

БОС-терапии, который заключается в существенном увели-

чении экспрессии полнофункциональной формы рецепто-

ров на нейрональных клетках-предшественниках. Активно

взаимодействуя с нейротрофинами, клетки-предшествен-

ники трансформируются в нейроны нужного медиаторного

назначения, активируются структуры мозга, обеспечиваю-

щие стабильный и долговременный эффект восстанови-

тельного лечения, в нашем случае – с применением про-

граммно-аппаратного комплекса «НИМК – “Экзо-

кисть-2”». Вместе с тем вследствие активного связывания

и интернализации нейротрофинов непосредственно клет-

ками нервной ткани содержание НТФ в крови существенно

снижается, что подтверждается результатами проведенного

нами исследования.

Заключение. Таким образом, успешная реабилитации

детей с ДЦП с применением программно-аппаратного ком-

плекса «НИМК – “Экзокисть-2”» тесно ассоциирована

с выраженным уменьшением концентрации НТФ в перифе-

рической крови на 10-й день после завершения реабилита-

ционного лечения, что может быть использовано в качестве

предиктора эффективности данного варианта БОС-тера-

пии. Полученные нами результаты взаимоотношения изме-

нений концентрации различных НТФ в крови параллельно

со значимой, подтвержденной клиническим обследованием

и родителями пациентов с ДЦП, положительной динами-

кой двигательной функции кисти могут рассматриваться

как доказательство участия НТФ в механизмах восстанови-

тельного лечения.
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