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Под повреждением спинного мозга традиционно по-

нимают его поражение в результате травмы (например, до-

рожно-транспортной или при подводном плавании, паде-

нии с высоты, ошибке в ходе операции) или заболевания

(атаксия Фридрейха, полиомиелит, онкологические про-

цессы) [1]. Патогенез этого повреждения характеризуется

уникальным сочетанием и динамическим развитием пато-

физиологических факторов и во многом обусловлен мор-

фологическими изменениями различной степени выра-

женности [2, 3]. Позвоночно-спинномозговая травма

(ПСМТ) – это неврологическое состояние, приводящее к

постоянной или частичной потере моторной и сенсорной

функций, соответствующих уровню спинного поражения

[4]. Заболевание негативно сказывается на работе мочепо-

ловой системы [5], желудочно-кишечного тракта [6], веге-

тативной функции [7] и зачастую приводит к спастичности

[8], боли [9]. Пролежни мягких тканей возникают у

43–90% взрослых пациентов и являются одним из наибо-

лее тяжелых и частых осложнений, развивающихся при

ПСМТ [10].

4 Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;9(2):4–9.
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По оценкам специалистов ВОЗ, ежегодно в мире

250–500 тыс. человек получают ПСМТ различной степени

тяжести. Соотношение подверженности такой травме муж-

чин и женщин составляет в зрелом возрасте 2:1 и более.

Особенно часто ПСМТ получают мужчины 18–32 лет и

старше 70 лет. Для женщин риск наиболее высок в 15–19 лет

и после 60 лет [1]. 

Несмотря на значительные достижения нейрохирур-

гии, нейроортопедии и анестезиологии-реаниматологии,

смертность при ПСМТ остается высокой, составляя

16–64% в зависимости от уровня и тяжести повреждения

[11], в значительной степени этот показатель зависит от то-

го, была ли оказана пациенту своевременная и качественная

медицинская помощь [1]. 

Ежегодно в России более 8000 человек становятся ин-

валидами вследствие ПСМТ [11], большинство из них – ли-

ца молодого трудоспособного возраста [12]. ПСМТ оказы-

вает негативное влияние на психическое здоровье пациен-

тов. Риск развития тревожно-депрессивных состояний, 

посттравматического стрессового расстройства, токсикома-

нии и суицида повышен у больных с ПСМТ по сравнению

со здоровыми [13]. Экономические затраты на лечение и

медико-социальную реабилитацию пациентов с последст-

виями ПСМТ значительны и составляют около 5,5 млрд

долларов в год [11].

Все это обусловливает пристальное внимание к проб-

леме ПСМТ не только врачей различных специальностей,

но и психологов и диктует необходимость разработки комп-

лексного медико-психологического подхода к лечению и

реабилитации таких пациентов.

С и с т е м а  п о э т а п н о й  р е а б и л и т а ц и и  п а ц и е н т о в
с  н а р у ш е н и я м и  ф у н к ц и и  п е р и ф е р и ч е с к о й
н е р в н о й  с и с т е м ы  и  о п о р н о - д в и г а т е л ь н о г о
а п п а р а т а
Разработка научно обоснованных эффективных про-

грамм реабилитации больных с ПСМТ остается одной из

актуальных проблем современной медицины [14, 15]. В на-

стоящее время отечественные реабилитационные меропри-

ятия разрабатываются с учетом положений, утвержденных в

приказе Минздрава РФ от 29 декабря 2012 г. № 1705н «О по-

рядке организации медицинской реабилитации» [16]. Эта-

пы реабилитационных мероприятий зависят от характера и

тяжести травмы, а также от вида выполненной операции.

Цель госпитальной реабилитации – восстановление

нарушенных вследствие патологии функций организма на-

столько, чтобы больной мог самостоятельно обслуживать

себя, в той или иной мере (с помощью персонала, специаль-

ных приспособлений или самостоятельно) передвигаться в

пределах палаты или отделения, быть психологически адап-

тированным к своему состоянию и положительно настроен-

ным на осуществление всей программы реабилитации [17].

Госпитальная форма реабилитации представлена в виде двух

этапов. 

Первый этап медицинской реабилитации осуществля-

ется в острый период заболевания или травмы в отделениях

нейрореанимации и интенсивной терапии медицинских уч-

реждений, соответствующих профилю основного заболева-

ния, при наличии подтвержденной результатами обследова-

ния перспективы восстановления функций и отсутствии

противопоказаний к методам реабилитации [16]. 

На данном этапе осуществляют пассивную вертикали-

зацию, постуральную коррекцию, пневмомассаж конечно-

стей, нейтральное позиционирование, профилактику спа-

стичности, коррекцию болевого синдрома, профилактику и

терапию соматических осложнений, пассивно-активную

кинезио- и механотерапию, рефлекторную сенсорную сти-

муляцию, коррекцию нутритивного статуса [10]. 

При отсутствии у пациента выраженных расстройств

сознания возможно проведение психологического тестиро-

вания и психологической коррекции. Раннее начало работы

психолога позволяет оценить степень когнитивных и эмо-

ционально-личностных нарушений больного, четко орга-

низовать и структурировать последующее время его пребы-

вания в медицинском учреждении, помочь ему адаптиро-

ваться к медицинскому персоналу, осуществляющему корм-

ление, гигиенические процедуры, терапию [18].

Дополнительно формируется запрос на медико-соци-

альную экспертизу с подбором методов ортопедической

коррекции, средств, используемых при нарушении функ-

ции тазовых органов, и технических средств реабилитации

(ТСР) в первый год восстановительного лечения [10]. 

Проводится также образовательная программа для

родственников пациента, направленная на обучение мето-

дам ухода за больным. Такое обучение совмещается с психо-

терапевтическими сеансами. Члены семьи должны пони-

мать потребности и права больного при принятии им реше-

ний, касающихся собственной жизни, поскольку это влияет

на его самооценку, стиль жизни и делаемый выбор. Приня-

тие такой позиции особенно трудно для родителей, которым

необходимо «остановиться» и наблюдать, как их взрослые

дети борются за достижение ценных для себя ролей [19]. 

Перевод на следующий этап реабилитации определя-

ется на основании оценки передвижения, самообслужива-

ния, ориентации больного [10]. 

Второй этап – стационарное лечение, которое может

продолжаться по показаниям до 90 дней и осуществляется в

ранний восстановительный период заболевания или трав-

мы, в поздний реабилитационный период, на стадии оста-

точных явлений, при хроническом течении заболевания вне

обострения [16]. 

На этом этапе используются такие методы, как меди-

каментозная терапия, кинезио-, физио-, механо-, ботулино-

терапия, кинезиотейпирование, остеопатия, лечение про-

лежней, психотерапия, сочетающиеся с социальной реаби-

литацией (социально-средовой, социально-бытовой). Од-

новременно подготавливаются условия для социально-тру-

довой адаптации пациентов и их последующей профессио-

нальной ориентации. Применяются социально-психологи-

ческие программы, построенные с учетом нозологических и

антропологических особенностей личности больного. 

Проводят также обучение компенсаторным движени-

ям, коррекцию ТСР для активного и безопасного передви-

жения, подбор малых средств реабилитации для облегчения

бытовых потребностей, а также средств, позволяющих соз-

дать «безбарьерную» и удобную среду обитания [10]. 

Третий этап – амбулаторно-поликлиническое, сана-

торно-курортное лечение, которое осуществляется в ран-

ний и поздний реабилитационный периоды, на стадии ос-

таточных явлений, при хроническом течении заболевания

вне обострения в отделениях (кабинетах) реабилитации,

физиотерапии, лечебной физкультуры, рефлексотерапии,
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мануальной терапии, психотерапии, медицинской психоло-

гии, кабинетах логопеда (дефектолога), а также выездными

бригадами на дому. 

Реабилитационные мероприятия на этом этапе прово-

дят у независимых в повседневной жизни пациентов, спо-

собных к самообслуживанию, общению и самостоятельно-

му перемещению (или с дополнительными средствами опо-

ры) и имеющих подтвержденную результатами обследова-

ния перспективу восстановления функций [16]. 

Задача амбулаторно-поликлинической, санаторно-

курортной формы реабилитации – восстановление и под-

держание на достигнутом уровне трудоспособности паци-

ента, предупреждение прогрессирования заболевания. 

С этой целью проводят определение степени сниже-

ния физической работоспособности и мероприятия по ее

повышению; динамическое наблюдение за состоянием по-

раженных органов (систем) с использованием клинических,

лабораторных методов и функциональных техник; медика-

ментозную терапию; расширение двигательного режима,

занятия лечебной физкультурой (ЛФК: физические упраж-

нения, массаж, занятия на тренажерах, в водной среде, пе-

шие прогулки, элементы спорта и др.), физиотерапию; вто-

ричную профилактику [17]. 

Такая программа восстановительного лечения позво-

ляет активизировать пациента после травмы и вернуть в

привычную для него обстановку, к уровню относительной

бытовой независимости, социальной и профессиональной

активности.

И н д и в и д у а л ь н ы е  р а з л и ч и я  
и  о б щ и е  р е а к ц и и  п а ц и е н т о в  н а  т р а в м у
Адаптация к заболеванию происходит постепенно, в

течение длительного времени, и включает в себя эмоцио-

нальный, когнитивный, поведенческий компоненты [20].

Она начинается в момент получения травмы и продолжает-

ся всю дальнейшую жизнь, требуя от пациента усовершен-

ствования уже имеющихся стратегий и выработки новых

индивидуальных форм совладания со стрессом, связанным

с болезнью [21, 22]. 

Пристальное внимание к этапам адаптации и лежа-

щим в ее основе механизмам является залогом успешного

лечения [13]. На степень психосоциальной адаптации паци-

ента влияют такие факторы, как характер динамики основ-

ного болезненного процесса, длительность постельного ре-

жима и сроков пребывания в стационаре, степень инвали-

дизации, психогенное влияние медицинского персонала,

семьи, других больных, друзей, родственников, начало воз-

вращения к трудовой деятельности [23]. 

На начальных этапах адаптации большинство пациен-

тов испытывают негативные эмоции по отношению к сво-

ему новому состоянию [24, 25]. Сильные переживания сра-

зу могут и не возникнуть, если в силу индивидуальных лич-

ностных или интеллектуальных особенностей пациент пол-

ностью не осознает последствий своего состояния [13]. 

В этом случае «вынужденное понимание» приходит после

возвращения из реабилитационного центра в социум. Тогда

больной может столкнуться с дискриминацией, финансо-

выми трудностями, изоляцией в домашних условиях [22].

Каждый вызов среды будет сопровождаться негативным

эмоциональным откликом, что может послужить благодат-

ной почвой для развития пограничных психических состоя-

ний, например тревожно-депрессивных расстройств, и уве-

личить риск суицидальных тенденций [24, 26, 27]. 

Однако большинство пациентов, которые получают

помощь врачей, психологов и поддержку близких, успешно

проходят данный этап, завершающийся принятием своего

состояния и расширением поведенческого репертуара адап-

тивными стратегиями совладания со стрессом, вызванным

болезнью [22, 28]. 

Хотя эмоциональные реакции на стрессовые ситуации

уникальны для каждого индивида, медицинские работники и

родственники должны сохранять бдительность, особенно на

начальных этапах адаптации пациентов к травме. К наиболее

распространенным реакциям на травму, которые могут при-

вести к ухудшению психологического и психического благо-

получия пациента и негативно повлиять на результаты реаби-

литации, относятся: излишняя зависимость от других (на-

пример, просьба пациента выполнить какой-либо доступный

для него вид деятельности); социальная изоляция; страх; тре-

вога; стыд и смущение из-за своего состояния; аутоагрессив-

ные тенденции; негативное восприятие собственного тела;

чувство бесполезности; низкая самооценка; аффективные

вспышки (например, беспричинный гнев и раздражение в

ответ на действия медицинского персонала); чувство беспо-

мощности и ощущение безнадежности; наличие суицидаль-

ных мыслей или отсутствие желания жить; флешбэк – состо-

яние, при котором у пациента возникают внезапные, обычно

сильные, повторные переживания ситуации травмы; апатия;

отказ от лечения; отсутствие планов на будущее [22]. 

Поэтому важную роль в реабилитационных меро-

приятиях занимает психотерапевтическая помощь, спо-

собствующая повышению адаптационного потенциала,

улучшению приверженности лечению и социального

функционирования, нивелированию оппозиционных

форм поведения пациентов в отношении медицинских

работников и в целом адекватному личному осмыслению

опыта болезни [29].

Р о л ь  с е м ь и ,  п с и х о с о ц и а л ь н ы х  « п р о в а й д е р о в »
( в р а ч ,  к л и н и ч е с к и й  п с и х о л о г ,  с о ц и а л ь н ы й
р а б о т н и к )  в  а д а п т а ц и и  п а ц и е н т а  к  с т р е с с у ,
в ы з в а н н о м у  б о л е з н ь ю
Семья, лечащий врач, сотрудники медицинских и

социальных учреждений, участвующие в процессе реаби-

литации, имеют общую цель – успешное возвращение па-

циента с ПСМТ в социально-бытовую и профессиональ-

ную среду, однако перед каждым из них стоят свои, осо-

бенные задачи. Так, члены семьи, с одной стороны, долж-

ны оказывать больному адекватную психологическую

поддержку, способствовать созданию оптимистического

настроя, веры в будущее, поддерживать стремление оста-

ваться полезным для общества, а с другой – помогать

формированию реалистического подхода к заболеванию,

возможностям и пределам восстановления организма,

улучшению комплаенса, при этом они должны находить-

ся в тесном контакте с лечащим врачом, психотерапевтом,

медицинским психологом [30, 31]. Если пациент не в со-

стоянии вернуться к профессиональной деятельности,

близкие, по мере возможности, привлекают его к выпол-

нению домашних дел, участию в различных культурных,

общественных, религиозных мероприятиях, помогают

найти интересное хобби [31]. 
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К задачам лечащего врача, который проводит реаби-

литационные мероприятия в стационарных условиях, отно-

сятся [16]: 

1) определение факторов риска и ограничений для

проведения реабилитации; 

2) постоянное наблюдение за изменением состояния

пациента и эффективностью реабилитационных мероприя-

тий с соответствующей записью в истории болезни; 

3) реализация индивидуальной программы реабилита-

ции больного на основании заключения специалистов

мультидисциплинарной реабилитационной бригады; 

4) отбор и перевод пациентов в медицинские органи-

зации для продолжения реабилитации. 

Особое место в восстановлении пациента занимает

использование элементов спорта, ЛФК [17, 32–35]. При

проведении реабилитационной программы врач назначает

пациенту упражнения, которые положительно влияют на

эмоциональную и психофизиологическую сферу, т. е. спо-

собствуют умеренной тренировке, закаливанию, заполне-

нию досуга, повышению общего тонуса [36–38]. Основны-

ми направлениями ЛФК являются максимально ранняя ак-

тивизация всех органов и систем, сохранение объема дви-

жений и физиологических установок в суставах конечно-

стей, поэтапное усвоение пациентом опыта целенаправлен-

ных заместительных движений, обучение бытовой и трудо-

вой деятельности. При назначении физических упражне-

ний, направленных на улучшение двигательной функции,

врач должен принимать во внимание, насколько больной

подготовлен к реабилитации, какова степень выраженности

пареза или паралича мышц, и при наличии пареза мышц

применять постепенное динамическое и адекватное нара-

щивание всех величин противодействия [39]. 

К лечению пациентов с тревожно-депрессивными,

личностными расстройствами, суицидальными тенденция-

ми необходимо привлечь психиатра, который оценит его

психический статус, потребность в назначении психотроп-

ных препаратов и будет наблюдать за динамикой психиче-

ского состояния [22]. 

Клинические психологи, работающие в реабилитаци-

онных центрах, осуществляют нейро- и патодиагностиче-

ские исследования, проводят, с учетом личностных и интел-

лектуальных особенностей пациента, индивидуальные и

групповые виды психотерапии и психологической коррек-

ции различной направленности [29]. 

Основные формы психологической работы с пациен-

тами, перенесшими ПСМТ [40]: 

1. Индивидуальная:

– рациональная психотерапия – информирование па-

циента о причинах, механизмах его болезни;

– методы психической саморегуляции для снятия

симптомов напряжения и тревоги – аутотренинг, прогрес-

сивная мышечная релаксация, активная визуализация по-

ложительных образов;

– когнитивная психотерапия – переосмысление деза-

даптивных убеждений и изменение негативных установок;

– личностно ориентированная терапия – изменение

отношения пациента к психотравмирующей ситуации и

принятие им ответственности за свое отношение к ней;

– позитивная психотерапия, гештальт-подход – создание

установки на то, что существуют не только проблемы и болез-

ни, но и способы их преодоления, присущие каждой личности;

– логотерапия Виктора Франкла – осмысление слу-

чившегося, возвращение желания жить дальше.

2. Групповая:

– повторное эмоциональное переживание и осозна-

ние травмы в безопасном пространстве поддерживающей

группы, разделение этого переживания со специалистом и

группой;

– общение в группе с пациентами, имеющими похо-

жий опыт, что дает возможность уменьшить чувство изоля-

ции, отчужденности, стыда и усилить чувство принадлеж-

ности, уместности, общности, несмотря на уникальность

переживаний каждого участника группы;

– совместное обучение методам эффективного пре-

одоления последствий травмы;

– возможность быть полезным – осуществить под-

держку, вселить уверенность, помочь вернуть чувство собст-

венного достоинства тем, кто находится в более тяжелом

психологическом состоянии, что позволяет преодолеть

ощущение собственной «малоценности», сместить фокус с

чувства собственной изолированности;

– приобретение опыта новых взаимоотношений.

Профессиональная ориентация при ПСМТ предусмат-

ривает профессиональное тестирование (в том числе на проф-

пригодность и пригодность к наиболее престижным профес-

сиям), определение установки на труд и трудовые интересы,

проведение психологической коррекции, подбор рекоменду-

емой профессии с учетом ее характера и условий труда [10]. 

Социальные работники организуют семейные кон-

сультации и услуги после выписки пациента из медицин-

ского учреждения [22]. 

Таким образом, программа реабилитации пациентов с

ПСМТ должна строиться с учетом внутренних резервов ор-

ганизма, внешних ресурсов для реализации оптимальной

жизнедеятельности, сбалансированного удовлетворения

медицинских, социальных, психологических потребностей

каждого больного. Сохранение жизни и улучшение ее каче-

ства – наиболее важное и первостепенное направление реа-

билитации, которое во многом определяется степенью эф-

фективности междисциплинарного сотрудничества специа-

листов, адекватной и целенаправленной терапии, психосо-

циальной помощи и поддержки. Организация междисцип-

линарного взаимодействия при оказании клинико-психо-

логической помощи пациентам должна основываться на

модели совместной практики врачей, медицинских психо-

логов и социальных работников. Такая модель должна быть

распространена на все этапы их деятельности: от формиро-

вания профессиональной помощи до подготовки и пере-

подготовки нового класса специалистов.

Таким образом, ПСМТ не только сопровождается меди-

цинскими осложнениями, но и влияет на социальное функ-

ционирование и качество жизни пациентов. У пациентов с

ПСМТ наблюдается высокий риск развития психосоциаль-

ной дезадаптации. Применение междисциплинарного подхо-

да при реабилитации может ускорить сроки восстановления и

улучшить дальнейшее социальное функционирование паци-

ента. Для предотвращения личностных деформаций, а также

для формирования адекватного отношения к своему состоя-

нию, эффективной психосоциальной адаптации в социуме,

расширения репертуара стресс-преодолевающего болезнь по-

ведения необходимо активное участие медицинского психо-

лога на всех этапах реабилитации пациента с ПСМТ.
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П р и ч и н ы
Нейросенсорная тугоухость (НСТ) – одно из распро-

страненных расстройств в неврологической практике, на ее

долю приходится более половины всех случаев тугоухости

[1–3]. Основные причины НСТ: осложнения инфекционного

заболевания (эпидемический паротит, корь, менингококко-

вый менингит, сифилис), ототоксическое действие некоторых

лекарственных средств (аминогликозиды, стрептомицины,

цитостатики, петлевые диуретики и др.) или промышленных

токсических веществ (бензин, анилин, фтор, ртуть и др.),

травматические повреждения (механическая, акустическая,

вибрационная и баротравма), генетические аномалии (на-

следственная тугоухость), болезнь Меньера, невринома слу-

хового нерва (акустическая невринома), постепенное сниже-

ние слуха по мере старения организма (пресбиакузис) [1, 2].

В неврологической практике часто встречаются па-

циенты с сочетанным поражением слуховой и вестибуляр-

ной порции преддверно-улиткового нерва. При этом сни-

жение слуха и шум в ушах сочетаются с эпизодами систем-

ного головокружения, сопровождающегося тошнотой,

рвотой, нарушением равновесия. Наиболее частыми при-

чинами служат болезнь Меньера, острое нарушение кро-

вообращения в бассейне артерии лабиринта, невринома

слухового нерва.

В нашей стране переоценивается значение хроническо-

го сосудистого поражения головного мозга как причины раз-

вития НСТ, что подтверждают результаты проведенного нами

исследования, включавшего 500 пациентов (322 женщины и

178 мужчин) в возрасте от 18 до 85 лет, обратившихся на амбу-

латорный прием с жалобами на головокружение с 2009 по 

2017 г. Всем пациентам проводились нейровестибулярное об-

следование, вестибулометрия, стабилография, магнитно-ре-

зонансная томография (МРТ) головного мозга, при снижении

слуха – тональная пороговая аудиометрия, при подозрении на

болезнь Меньера – электрокохлеография для выявления гид-

ропса (водянки) лабиринта. НСТ имелась у 60 (23 мужчины и

37 женщин) пациентов 29–78 лет. Большинство этих пациен-

тов до включения в наше исследование наблюдались с диагно-

зами дисциркуляторной энцефалопатии (64%) и вертеброба-

зилярной недостаточности (32%). После проведенного нейро-

вестибулярного обследования были диагностированы: бо-

лезнь Меньера – у 40 (66,7%) пациентов, невринома слухово-

го нерва – у 3 (5%), острое нарушение кровообращения в бас-

сейне артерии лабиринта – у 4 (6,6%), доброкачественное па-

роксизмальное позиционное головокружение на фоне прес-

биакузиса – у 12 (20%), острый лабиринтит – у 1 (1,7%). 

Острая НСТ в большинстве случаев не связана с цере-

броваскулярной патологией, на что указывают результаты
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обследования 99 таких пациентов [3]. В этом исследовании

изучали генетические факторы риска, включающие тромбо-

филию, и параметры сосудистых заболеваний (сердечно-со-

судистые нарушения, инсульт и антифосфолипидный син-

дром). Дополнительно оценивали факторы риска сердечно-

сосудистых заболеваний у пациентов и их родственников.

Не обнаружено связи острой НСТ с большинством сосуди-

стых факторов риска; выявлена положительная корреляция

с гиперлипидемией [3]. 

Ранняя диагностика причины НСТ имеет первосте-

пенное значение, поскольку обеспечивает возможность

своевременного начала терапии и во многих случаях сохра-

нения слуха.

Т е ч е н и е  и  п р о я в л е н и я
Выделяют следующие варианты НСТ [1, 2, 4]. Внезап-

ная НСТ развивается в течение 12 ч, симптомы заболевания

могут сохраняться до 2–3 нед. Острая НСТ возникает в тече-

ние 3 сут, симптомы остаются до 3 мес. При хронической НСТ

снижение слуха отмечается более 3 мес.

Выраженность НСТ может быть различной: от невоз-

можности услышать шепотную речь до полной глухоты [1, 2,

4]. Выделяют НСТ 1-й степени, при которой порог слыши-

мости составляет 25–39 Дб. При этой степени тугоухости па-

циенты различают шепотную речь на расстоянии 3 м, гром-

кую разговорную речь – на расстоянии 6 м. При НСТ 

2-й степени порог слышимости возрастает до 40–54 Дб. Ше-

потную речь пациенты могут различать на расстоянии 1 м, 

а громкую разговорную речь – на расстоянии 4 м. 3-я сте-

пень НСТ характеризуется увеличением порога слышимости

до 55–69 Дб. Утрачивается способность слышать шепотную

речь, громкую разговорную речь пациент может различать

только на расстоянии 1 м и ближе. Пациенты с тяжелой ту-

гоухостью 4-й степени могут различить громкую речь, произ-

несенную вплотную к уху, при этом порог слышимости со-

ставляет 70–89 Дб. При полной глухоте (анакузии) вообще ут-

рачивается способность слышать звуки любой громкости. 

Клинические проявления НСТ складываются из сни-

жения слуха и ощущения шума в ушах, которые часто воз-

никают с одной стороны. Двусторонняя НСТ, как правило,

вызвана интоксикацией различными химическими агента-

ми, она развивается при наследственной патологии и в

поздних стадиях болезни Меньера. Двусторонняя НСТ у по-

жилых пациентов часто вызвана возрастными изменениями

слухового анализатора (пресбиакузис) [4]. Для пресбиаку-

зиса характерны снижение слуха на высокие частоты,

уменьшение четкости и разборчивости звуков, трудности в

понимании собеседника, которые значительно усиливают-

ся в шумных местах, при разговоре по телефону [1, 4].

В большинстве случаев снижение звуковоспринимаю-

щей способности сопровождается постоянным навязчивым

монотонным шумом с одной или двух сторон; шум в ушах

имеет различный тембр, часто может быть смешанной то-

нальности [4].

У многих пациентов возникают сочетанные вестибу-

лярные нарушения равновесия, которые вызывают неус-

тойчивость и эпизоды спонтанного периферического вес-

тибулярного головокружения, значительно ухудшающие

качество жизни. Часть пациентов нуждаются в посторонней

помощи, поскольку испытывают трудности при передвиже-

нии даже в домашних условиях [1, 2, 4].

Л е ч е н и е  
При установленной причине лечение направлено на

терапию основного заболевания. Эффективного лечения

идиопатической НСТ, включая болезнь Меньера, нет. Обсу-

ждается применение препаратов, улучшающих кровообра-

щение, микроциркуляцию в структурах слухового и вести-

булярного анализаторов. Одним из таких препаратов явля-

ется пентоксифиллин (трентал), относящийся к группе ва-

зодилататоров, по химической структуре (производное ме-

тилксантина) близкий к теобромину и теофиллину. Пенток-

сифиллин характеризуется неспецифическим угнетением

активности фосфодиэстеразы 4-го типа, что приводит к по-

вышению содержания циклической 3',5'-АМФ в тромбоци-

тах и АТФ в эритроцитах и снижению внутриклеточной

концентрации ионов кальция [5–7]. Пентоксифиллин ока-

зывает выраженное положительное влияние на микроцир-

куляцию и гемодинамику вследствие вазодилатации со сни-

жением общего и регионарного периферического сосуди-

стого сопротивления. Препарат улучшает реологические

свойства крови (текучесть) за счет повышения деформируе-

мости эритроцитов (сниженной при патологии), а также

ингибирования агрегации тромбоцитов и уменьшения по-

вышенной вязкости крови. Имеются данные о положитель-

ном эффекте пентоксифиллина при сосудистых заболевани-

ях головного мозга [5–7]. Для лечения НСТ используют пен-

токсифиллин (трентал) в дозе 1200 мг/сут в течение 2–3 мес;

курсы лечения можно повторять до 2–3 раз в год. При неэф-

фективности лечения и прогрессировании НСТ обсуждают-

ся целесообразность сочетания медикаментозной терапии с

кохлеарными имплантами, а также перспективы примене-

ния стволовых клеток [8]. 

Болезнь Меньера 
Болезнь Меньера – вторая по частоте причина обра-

щения пациентов с жалобами на повторяющиеся приступы

головокружения вращательного характера; заболевание

обычно начинается в среднем возрасте (30–50 лет), с одина-

ковой частотой встречается у мужчин и женщин [9–15]. 

Это идиопатическое заболевание внутреннего уха, ха-

рактеризующееся периодическими приступами системного

головокружения, шумом в ушах и развитием НСТ, названо в

честь описавшего ее в 1861 г. французского отоларинголога

Проспера Меньера [11, 14–17].

Патогенез заболевания связывают с развитием эндо-

лимфатического гидропса. Существует ряд теорий возник-

новения эндолимфатического гидропса, однако не получе-

но достаточных подтверждений какой-то одной из этих

причин. Увеличение объема эндолимфы может быть вызва-

но нарушением ее резорбции в эндолимфатическом мешоч-

ке вследствие врожденных или приобретенных причин (ин-

фекционные, аутоиммунные, травматические, метаболиче-

ские) [9–15]. В ряде случаев эндолимфатический гидропс

протекает бессимптомно [9, 12, 14, 17]. 

Приступы головокружения предположительно вызы-

ваются появлением дефекта рейснеровой мембраны пере-

пончатого лабиринта в результате ее растяжения и смеши-

вания разных по электролитному составу эндо- и перилим-

фы [9–17]. Эндолимфа содержит большое количество ка-

лия, который, попадая в перилимфу, вызывает длительную

деполяризацию и как следствие – перевозбуждение вести-

булярного нерва, что приводит к блоку проведения нервного
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импульса [9–17]. Возникновение системного головокруже-

ния обусловлено асимметричным поступлением информа-

ции от периферических отделов вестибулярного анализато-

ра в вестибулярные ядра. Снижение слуха и шум в ухе объ-

ясняют постепенной гибелью нейронов спирального ганг-

лия в результате апоптоза.

Заболевание может протекать с преобладанием вести-

булярных или слуховых расстройств, в зависимости от чего

принято выделять три варианта течения болезни Меньера

[9, 12, 15–17]. При первом варианте слуховые и вестибуляр-

ные нарушения прогрессируют практически одновременно.

Второй вариант течения характеризуется возникновением и

прогрессированием односторонней НСТ преимущественно

на низкие частоты, к которой в последующем присоединя-

ются вестибулярные нарушения. Третий вариант встречает-

ся значительно реже: вначале болезнь проявляется только

приступами вестибулярного головокружения, а затем,

обычно в течение года, развивается НСТ преимущественно

на низкие и средние частоты. 

Болезнь Меньера характеризуется хроническим про-

грессирующим течением. Однако у 50–70% пациентов мо-

гут возникать спонтанные ремиссии в первые 2 года – 8 лет

заболевания [9–15]. На начальной стадии болезни пациен-

ты жалуются на шум, чувство заложенности, наполненно-

сти, распирания в ухе, снижение слуха, которые возникают

периодически и сопровождаются приступами вращательно-

го головокружения. Нередко перед приступом головокру-

жения пациенты отмечают усиление шума и чувства зало-

женности в ухе. В межприступном периоде слух может пол-

ностью восстанавливаться [9, 12, 15]. В большинстве случа-

ев сначала поражается только одно ухо, в последующем у

50% больных процесс может переходить на противополож-

ную сторону [12, 15–16]. 

При прогрессировании заболевания приступы голо-

вокружения учащаются и становятся более интенсивными,

с выраженным вегетативным сопровождением. Шум в ушах

и чувство заложенности в ухе приобретают постоянный ха-

рактер, могут усиливаться в момент приступа. Дальнейшее

прогрессирование болезни Меньера приводит к нараста-

нию выраженности вестибулярной атаксии. Могут возни-

кать внезапные падения без потери сознания – кризы Ту-

маркина. Приступы интенсивного вестибулярного голово-

кружения на поздних стадиях болезни возникают значи-

тельно реже. 

Диагностика болезни Меньера основывается на ха-

рактерной клинической картине: повторяющиеся присту-

пы вращательного головокружения длительностью до не-

скольких часов, которые сопровождаются тошнотой, рво-

той и возникают независимо от времени суток и положе-

ния больного. Часто головокружение сочетается с нарас-

тающим шумом и неприятными ощущениями заложенно-

сти, наполнения или давления в ухе; на фоне повторяю-

щихся приступов вращательного головокружения про-

грессирует снижение слуха [9–17]. Современные диагно-

стические критерии болезни Меньера включают в себя

две категории: достоверную и возможную болезнь Менье-

ра. Диагноз достоверной болезни Меньера основывается на

клинической картине: повторяющиеся эпизоды голово-

кружения длительностью от 20 мин до 12 ч в сочетании с

НСТ на низкие и средние частоты и флюктуирующие слу-

ховые нарушения (шум в ушах, заложенность, распирание

в ухе) на стороне пораженного уха. Возможная болезнь

Меньера – более широкое понятие, включающее в себя

эпизоды вестибулярного головокружения в сочетании с

флюктуирующими слуховыми симптомами длительно-

стью от 20 мин до 24 ч [18].

Из дополнительных методов обследования для диаг-

ностики болезни Меньера наибольшее значение имеют то-

нальная аудиометрия, вестибулометрия, электрокохлеогра-

фия и тональная пороговая аудиометрия [9–15]. Тональная

пороговая аудиометрия позволяет провести оценку слуха

на различных стадиях заболевания, что имеет большое зна-

чение для диагностики болезни Меньера [1, 2, 9, 12, 15]. На

начальной стадии заболевания слух снижается преимуще-

ственно в области низких частот (от 125 до 1000 Гц), что со-

ответствует тугоухости 1-й степени. В этот период восходя-

щий тип кривой имеется у большинства пациентов [16].

При наличии гидропса наблюдается повышение слуховых

порогов с преимущественным нарушением восприятия

низких тонов и костно-воздушным интервалом на аудио-

грамме на низкие (нередко и на средние) частоты аудиоме-

трической тон-шкалы, величина которого то увеличивает-

ся, то уменьшается в зависимости от выраженности флюк-

туации слуха, которая чрезвычайно характерна для болезни

Меньера. По мере прогрессирования заболевания тональ-

ная пороговая аудиометрия позволяет выявить флюктуиру-

ющую НСТ, чаще 2–3-й степени. На этой стадии болезни

НСТ различной степени сохраняется и в межприступном

периоде. На продвинутых стадиях при тональной порого-

вой аудиометрии определяются признаки постоянной вы-

раженной НСТ.

Вестибулометрия позволяет определить функциональ-

ное состояние лабиринта на различных этапах заболевания.

Так, в начальном периоде болезни Меньера при вестибуломет-

рии отмечается снижение функции пораженного лабиринта

обычно не более чем на 20%. Спонтанный нистагм регистри-

руется только во время приступа или в течение суток после его

завершения. Прогрессирование заболевания сопровождается

нарастанием признаков гипо- и арефлексии пораженного ла-

биринта по данным калорической пробы [9, 12, 15].

Дополнительными методами диагностики эндолимфа-

тического гидропса являются дегидратационые пробы и

электрокохлеография [9, 12, 15–17, 19]. Дегидратационный

тест проводят с использованием глицерола или другого ос-

мотического диуретика, перед приемом которого, а также

через 1, 2, 3, 24 и 48 ч после его введения выполняют тональ-

ную пороговую аудиометрию. Проба считается положитель-

ной, если через 2–3 ч после дегидратации слух улучшается

на 10 дБ и более, по крайней мере, на двух частотах или раз-

борчивость речи улучшается не менее чем на 12%. Примене-

ние отоакустической эмиссии при дегидратационном тесте

существенно повышает чувствительность исследования [19]. 

Электрокохлеография позволяет проанализировать

электрическую активность улитки и слухового нерва, воз-

никающую в течение 1–10 мс после предъявления звуково-

го стимула. При использовании в качестве стимулов длин-

ных тональных посылок окно анализа должно составлять

около 20 мс. Судить о наличии гидропса лабиринта можно,

если соотношение амплитуд суммационного потенциала и

потенциала действия превышает 0,42; имеется увеличение

сдвига латентности потенциала действия свыше 0,2 мс при

использовании щелчков различной полярности; регистри-
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руется высокоамплитудный суммационный потенциал при

стимуляции тональными посылками [11, 19].

В настоящее время для диагностики эндолимфатиче-

ского гидропса применяют МРТ головного мозга. Повторные

исследования с использованием гадолиния перспективны для

оценки эффективности различных методов лечения, направ-

ленных на уменьшение эндолимфатического гидропса [11].

Пациенты с болезнью Меньера нередко наблюдаются

с ошибочными диагнозами и не получают эффективного

лечения. Ранняя диагностика болезни Меньера, проведение

адекватного лечения позволяют в большинстве случаев су-

щественно уменьшить выраженность головокружения и за-

медлить снижение слуха [9, 11, 12, 20].

Лечение болезни Меньера включает в себя терапию

спонтанных рецидивирующих приступов головокружения и

профилактическое лечение, направленное на уменьшение

частоты, выраженности приступов головокружения и пре-

дупреждение прогрессирования НСТ. Для купирования

приступов головокружения используют вестибулярные су-

прессанты: дименгидринат, бензодиазепины, противорвот-

ные средства. Для предупреждения повторных приступов

головокружения и сохранения слуховой функции назнача-

ют бессолевую диету (ограничение соли до 1–1,5 г/сут),

длительный прием диуретиков (ацетазоламид), препаратов,

нормализующих давление эндолимфы (бетагистина дигид-

рохлорид). Для улучшения микроциркуляции в структурах

внутреннего уха используют пентоксифилин. Для профила-

ктики приступов головокружения при болезни Меньера мо-

жет быть эффективным интратимпанальное введение глю-

кокортикоидов (дексаметазон) [11, 17].

Медикаментозное лечение важно сочетать с вестибу-

лярной реабилитацией, которая способствует лучшей адап-

тации больного к развившимся в результате болезни дефек-

там периферического вестибулярного аппарата. Когда кон-

сервативное лечение малоэффективно, прибегают к хирур-

гическим методам [17], среди которых самые распростра-

ненные – декомпрессия эндолимфатического мешка и инт-

ратимпанальное введение гентамицина [11, 14, 16, 17].

Приводим собственное клиническое наблюдение.

Больной Д., 48 лет, инженер, предъявлял жалобы на го-

ловокружение с ощущением вращения окружающих предме-

тов, которое впервые возникло около 3 лет назад днем. Перед

приступом головокружения пациент ощутил неприятное чув-

ство заложенности и шум в правом ухе. Приступ продолжал-

ся около 1 ч, сопровождался тошнотой, рвотой. Подобные

эпизоды головокружения стали повторяться 3–5 раз в месяц,

после каждого приступа головокружения снижался слух на

правое ухо. В последние 2 мес после очередного приступа голо-

вокружения пациент отметил, что при повороте головы в

стороны изображение несколько отстает и возникает ощу-

щение движения окружающего пространства. 

В неврологическом статусе: патологии не выявлено, ко-

ординаторные пробы выполнял удовлетворительно, в позе Ром-

берга отмечалось пошатывание, при ходьбе была несколько

расширена база шага.

При нейровестибулярном обследовании с видеонистагмо-

графией был выявлен спонтанный левонаправленный нистагм,

подавляющийся фиксацией взора. Проба с кружением головы

(«head-shaking») была отрицательна. Пробы Дикса–Холлпай-

ка, МакКлюра–Пагнини были отрицательны. Проба Хальмаги

была положительна справа, проба Унтербергера слабо поло-

жительна вправо, что указывало на признаки гипофункции

правого лабиринта. 

При электрокохлеографии выявлено увеличение отноше-

ния суммационного потенциала и потенциала действия до 0,53

справа, что является признаком гидропса правого лабиринта.

После проведения тональной пороговой аудиометрии обнару-

жены признаки нейросенсорной тугоухости 2-й степени спра-

ва. Был поставлен диагноз болезни Меньера. 

Назначено лечение: бессолевая диета (ограничение соли

до 1–1,5 г/сут); курсовой прием ацетазоламида 250 мг/сут

курсами по 2 мес; бетагистина дигидрохлорид в дозе 48 мг/сут

в течение 2 мес; пентоксифиллин 300 мг/сут в течение 2 мес

для улучшения микроциркуляции и лечения НСТ. Для стимуля-

ции вестибулярной компенсации пациент проходил курс вес-

тибулярной реабилитации.

На фоне комплексного лечения достигнута стойкая клини-

ческая ремиссия, при последующем наблюдении в течение 2 лет

выраженность и частота приступов головокружения снизи-

лись до 1-2 раз в год, прогрессирования НСТ не отмечалось. 

Невринома слухового нерва
Невринома слухового нерва составляет 8–10% всех

внутричерепных опухолей [21]. Большинство неврином

слухового нерва – шванномы, которые происходят из верх-

ней вестибулярной порции преддверно-улиткового нерва в

месте соединения центрального и периферического миели-

на в 8–12 мм от ствола мозга, вблизи от внутреннего слухо-

вого прохода. Манифестация невриномы слухового нерва в

большинстве случаев наблюдается после 30 лет.

Клиническая картина невриномы слухового нерва на

ранних этапах складывается из триады симптомов: про-

грессирующая потеря слуха на стороне поражения, высо-

кочастотный звон в ухе и нарушение равновесия. НСТ от-

мечается в большинстве случаев (98%), звон в ухе и нару-

шение равновесия выявляются соответственно у 70 и 67%

пациентов с невриномой слухового нерва [21]. Во многих

наблюдениях (70%) НСТ возникает на высокие частоты

[21]. При увеличении размеров опухоли могут присоеди-

няться онемение на лице, слабость и подергивание мими-

ческих мышц, возможны симптомы поражения ствола го-

ловного мозга. Темп роста опухоли непредсказуем: обычно

он составляет 1–10 мм в год, в некоторых случаях размеры

опухоли практически не меняются в течение многих лет 

(а у 6% пациентов – даже в течение жизни) или увеличива-

ются на 20–30 мм в год [21]. 

Для диагностики невриномы слухового нерва исполь-

зуется МРТ и компьютерная томография головного мозга.

МРТ головного мозга с контрастным усилением гадолиниу-

мом – лучший метод диагностики невриномы слухового

нерва [11, 16, 21]. На аудиограмме при невриноме слухового

нерва выявляется НСТ преимущественно на высокие часто-

ты. Аудиограмма позволяет оценить функциональное со-

стояние слуха (что помогает при выборе метода лечения) и

дает базовые данные, которые в дальнейшем можно исполь-

зовать для сравнения [11, 16, 21]. 

В большинстве случаев требуется нейрохирургическое

удаление невриномы слухового нерва.

Острое нарушение мозгового кровообращения
Причиной острой НСТ в сочетании с вестибулярным

головокружением может стать нарушение кровообращения
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в артерии лабиринта, ветви нижней мозжечковой артерии.

Клиническая картина нарушения кровообращения в арте-

рии лабиринта складывается из внезапно возникшей острой

НСТ, спонтанного периферического вестибулярного голо-

вокружения, выраженных вегетативных симптомов (тош-

нота, рвота), расстройства равновесия. Одновременно мо-

жет появляться шум в пораженном ухе. Причинами нару-

шения кровообращения в артерии лабиринта, как и других

ишемических инсультов, чаще всего служат атеросклероз

церебральных артерий с развитием тромбоза или артерио-

артериальной тромбоэмболии, поражение мелких сосудов

при артериальной гипертонии и сахарном диабете или пато-

логия сердца (мерцательной аритмии, пороках сердца) с

развитием кардиальной эмболии [4, 11, 14, 16].

Диагноз острого нарушения кровообращения в арте-

рии лабиринта основывается на возникновении внезапной

стойкой односторонней НСТ и ипсилатеральной перифе-

рической вестибулопатии у пациентов с сосудистыми фак-

торами риска [11, 16]. 

Острое нарушение мозгового кровообращения в верте-

бробазилярном бассейне подтверждается методами нейрови-

зуализации головного мозга и церебральных артерий [11, 14,

16]. Проводится лечение в соответствии со стандартом веде-

ния больного ишемическим инсультом. Большое значение

имеет первичная и вторичная профилактика инсульта (адек-

ватная антигипертензивная терапия, нормализация липид-

ного обмена, лечение и профилактика сахарного диабета). 

Таким образом, в неврологической практике наиболее

частыми причинами НСТ являются идиопатическая НСТ,

болезнь Меньера и невринома слухового нерва. Ранняя ди-

агностика причины НСТ позволяет начать адекватную те-

рапию. В большинстве случаев НСТ (идиопатическая НСТ,

болезнь Меньера) требуются консультация и лечение у ото-

риноларинголога. 

14 Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;9(2):10–14.

Л Е К Ц И Я

Поступила 4.05.2017 

Декларация о финансовых и других взаимоотношениях
Исследование не имело спонсорской поддержки. Авторы несут полную ответственность за предоставление окончатель-

ной версии рукописи в печать. Все авторы принимали участие в разработке концепции статьи и написании рукописи. Окон-

чательная версия рукописи была одобрена всеми авторами.

1. Зайцева ОВ. Кохлеовестибулярные нару-

шения: подходы к диагностике и лечению.

Вестник оториноларингологии. 2011;(5):

55-8. [Zaitseva OV. Cochleovestibular disorders:

approaches to diagnostics and treatment. Vestnik 

otorinolaringologii. 2011;(5):55-8. (In Russ.)].

2. Кунельская НЛ. Реабилитация пациентов

с различными формами нейросенсорной ту-

гоухости. Русский медицинский журнал.

2011;(24):1478-82. [Kunel'skaya NL.

Rehabilitation of patients with various forms of

sensorineural hearing loss. Russkii meditsinskii

zhurnal. 2011;(24):1478-82. (In Russ.)].

3. Ballesteros F, Alobid I, Tassies D, et al. 

Is there an overlap between sudden neurosenso-

rial hearing loss and cardiovascular risk factors?

Audiol Neurootol. 2009;14(3):139-45. doi:

10.1159/000171475. Epub 2008 Nov 13.

4. Корниенко АМ, Корниенко РА. Нейро-

сенсорная тугоухость: новые возможности

терапии. Вестник оториноларингологии.

2011;(2):46—8. [Kornienko AM, Kornienko RA.

Sensorineural hearing loss: new opportunities

for therapy. Vestnik otorinolaringologii. 2011;(2):

46—8. (In Russ.)].

5. Шавловская ОА, Шварков СБ. Области

применения Трентала (пентоксифиллина) в

неврологии. Цереброваскулярные заболева-

ния. 2013;(2):17-20. [Shavlovskaya OA,

Shvarkov SB. Applications of Trental (pentoxi-

fylline) in neurology. Tserebrovaskulyarnye

zabolevaniya. 2013;(2):17-20. (In Russ.)].

6. Дроздов СА. Пентоксифиллин в лечении

нарушений мозгового кровообращения: об-

зор. Журнал неврологии и психиатрии им.

С.С. Корсакова. 1997;(9):62–7. [Drozdov SA.

Pentoxifylline in the treatment of disorders of

cerebral circulation: an overview. Zhurnal

nevrologii i psikhiatrii im. S.S. Korsakova.

1997;(9):62–7. (In Russ.)].

7. Захаров ВВ. Использование Трентала в

лечении дисциркуляторной энцефалопатии.

Русский медицинский журнал. 2010;18(10):

532–6. [Zakharov VV. Use of Trental in the treat-

ment of dyscirculatory encephalopathy. Russkii 

meditsinskii zhurnal. 2010;18(10):532–6. (In Russ.)].

8. Almeida-Branco MS, Cabrera S, Lopez-

Escamez JA. Perspectives for the Treatment of

Sensorineural Hearing Loss by Cellular

Regeneration of the Inner Ear. Acta

Otorrinolaringol Esp. 2015 Sep-Oct;66(5):286-95.

doi: 10.1016/j.otorri.2014.07.009. Epub 2014

Nov 20.

9. Murdin L, Schilder AG. Epidemiology of

balance symptoms and disorders in the commu-

nity: a systematic review. Otol Neurotol. 2015

Mar;36(3):387-92. doi: 10.1097/MAO.

0000000000000691.

10. Neuhauser HK, Radtke A, von BM, et al.

Burden of dizziness and vertigo in the commu-

nity. Arch Intern Med. 2008 Oct 27;168(19):

2118-24. doi: 10.1001/archinte.168.19.2118.

11. Парфенов ВА, Замерград МВ, Мельни-

ков ОА. Головокружение: диагностика и ле-

чение, распространенные диагностические

ошибки. Москва: МИА; 2009. 152 с.

[Parfenov VA, Zamergrad MV, Mel'nikov OA.

Golovokruzhenie: diagnostika i lechenie, raspros-

tranennye diagnosticheskie oshibki [Dizziness:

diagnosis and treatment, common diagnostic

errors]. Moscow: MIA; 2009. 152 p.]

12. Neuhauser HK, von Brevern M, Radtke A,

et al. Epidemiology of vestibular vertigo: a neu-

rotologic survey of the general population.

Neurology. 2005 Sep 27;65(6):898-904.

13. Thompson TL, Amedee R. Vertigo: a review

of common peripheral and central vestibular

disorders. Ochsner J. 2009 Spring;9(1):20-6.

14. Brandt Т, Dieterich М. Vertigo and dizzi-

ness: common complains. London: Springer;

2004. 208 p.

15. Gates GA. Meniere's disease review 2005. 

J Am Acad Audiol. 2006 Jan;17(1):16-26. 

16. Brandt T. Vertigo. Its Multisensory

Syndromes. London: Springer; 2000. 504 p. 

17. Замерград МВ, Мельников ОА. Болезнь

Меньера. Неврологический журнал. 2011;

(1):5-8. [Zamergrad MV, Mel'nikov OA.

Meniere's disease. Nevrologicheskii zhurnal.

2011;(1):5-8. (In Russ.)]. 

18. Lopez-Escamez JA, Carey J, Chung WH, 

et al. Diagnostic criteria for Meniere's disease.

J Vestib Res. 2015;25(1):1-7. doi: 10.3233/VES-

150549.

19. Крюков АИ, Кунельская НЛ, Гаров ЕВ 

и др. Диагностика эндолимфатического

гидропса. Вестник оториноларингологии.

2013;(2):4-7. [Kryukov AI, Kunel'skaya NL,

Garov EV, et al. Diagnosis of endolymphatic

hydrops. Vestnik otorinolaringologii. 

2013;(2):4-7. (In Russ.)].

20. Strupp M, Thurtell MJ, Shaikh AG, et al.

Pharmacotherapy of vestibular and ocular

motor disorders, including nystagmus. J Neurol.

2011 Jul;258(7):1207-22. doi: 10.1007/s00415-

011-5999-8. Epub 2011 Apr 2.

21. Гринберг МС. Нейрохирургия. Москва:

МЕДпресс-информ; 2010. 1008 с. 

[Grinberg MS. Neirokhirurgiya [Neurosurgery].

Moscow: MEDpress-inform; 2010. 1008 p.]

Л И Т Е Р А Т У Р А



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

Самородская И.В.1, Андреев Е.М.2, Заратьянц О.В.3, Косивцова О.В.4, Какорина Е.П.5

1Лаборатория демографических аспектов здоровья населения ФГБУ «Государственный научно-исследовательский

центр профилактической медицины» Минздрава России, Москва, Россия; 2Международная лаборатория исследова-

ний населения и здоровья Национального исследовательского университета «Высшая школа экономики» в рамках госу-

дарственной поддержки ведущих университетов Российской Федерации «5-100», Москва, Россия; 3кафедра патологи-

ческой анатомии ФГБОУ ВО «Московский государственный медико-стоматологический университет им. А.И. Евдо-

кимова» Минздрава России, Москва, Россия; 4кафедра нервных болезней и нейрохирургии ФГАОУ ВО «Первый Мос-

ковский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России, Москва, Россия; 5Депар-

тамент мониторинга, анализа и стратегического развития здравоохранения Минздрава России, Москва, Россия
1101990, Москва, Петроверигский пер., 10, стр. 3;  2143025, Москва, Сколково, ул. Новая, 100А; 3127473, Москва, 

ул. Делегатская, 20, стр. 1; 4119021, Москва, ул. Россолимо, 11; 5127994, Москва, Рахмановский пер., 3

Цель исследования – сравнение стандартизированных коэффициентов смертности (СКС) от цереброваскулярных болезней (ЦВБ)

среди населения 50 лет и старше в России и США, обсуждение причин различий. 

Пациенты и методы. Рассчитаны СКС от ЦВБ для мужчин и женщин 50 лет и старше в России (с 2000 по 2014 г.) и США (с 1999

по 2013 г.), соответствующие 3- и 4-значным кодам «Международной статистической классификации болезней и проблем, свя-

занных со здоровьем, 10-го пересмотра» (МКБ-10). Для стандартизации коэффициентов смертности использовали Европейский

стандарт (European Standard Population, ЕSP-2013). 

Результаты и обсуждение. СКС на 100 тыс. населения от всех форм ЦВБ среди мужчин в возрасте 50 лет и старше в России со-

ставил 1353, в США – 185; среди женщин соответственно – 1080 и 175. СКС от ЦВБ в процентах к СКС от всех болезней систе-

мы кровообращения в России составляет 33,5 для мужчин и 39,6 для женщин, а в США – 14,6 и 19,6 соответственно. В России

максимальная доля смертей в группе ЦВБ приходится на рубрику «Другие цереброваскулярные болезни» (код I67) – 35,5% для муж-

чин и 41,3% для женщин (в США – около 6% для мужчин и для женщин); далее следуют рубрики «Инфаркт мозга» (код I63) –

20,1% для мужчин и 19,2% для женщин (в США – около 6% для мужчин и для женщин); «Инсульт, не уточненный как кровоизли-

яние или инфаркт» (I64) – 26% для мужчин и для женщин (в США – около 55% для мужчин и для женщин). Доля смертей от не-

травматических внутричерепных кровоизлияний (коды I61–I62) в США составляет 18,9% среди мужчин и 16,3% среди женщин;

в России – 9,5 и 8,6% соответственно. По всем 3-значным кодам СКС в России выше, чем в США, за исключением рубрики «Дру-

гое нетравматическое внутричерепное кровоизлияние» (код I62). 

Обсуждаются причины выявленных различий. Показано, что различия в показателях смертности от ЦВБ в США и России связа-

ны с рядом причин, значительная часть из которых обусловлена особенностями выбора первоначальной причины смерти и исполь-

зования кодов МКБ-10.

Ключевые слова: цереброваскулярная болезнь; инсульт; ишемический инсульт; субарахноидальное кровоизлияние; внутримозговое
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Objective: to compare standardized mortality ratios (SMRs) from cerebrovascular diseases (CVD) among populations aged 50 years or older in

Russia and the USA; to discuss the reasons for the differences. 

Показатели смертности населения старше 50 лет 
от цереброваскулярных болезней за 15-летний 

период в России и США
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Показатели заболеваемости и смертности населения

служат основанием для планирования и оценки качества

оказания медицинской помощи населению. Поэтому пред-

ставляется актуальным сравнительный анализ регистрируе-

мых статистических показателей смертности от цереброва-

скулярных болезней (ЦВБ) в Российской Федерации (РФ) с

аналогичными показателями в Соединенных Штатах Аме-

рики (США) – стране с развитой системой медицинской

помощи и статистического анализа причин смертности. Те-

оретически различия в уровне смертности от ЦВБ зависят

от комплекса причин, условно их можно разделить на две

большие группы.

Первая группа причин обусловлена:

– распространенностью факторов риска развития бо-

лезней системы кровообращения (БСК), ассоциированных

с атеросклерозом, артериальной гипертензией и сахарным

диабетом, и преждевременной смертью от таких болезней;

– уровнем организации государственных и региональ-

ных программ, направленных на формирование здорового

образа жизни населения и профилактику этих заболеваний; 

– качеством и доступностью медицинской помощи,

включая новейшие дорогостоящие технологии;

– приверженностью пациентов рекомендуемому об-

разу жизни и медикаментозному лечению при выявлении

заболеваний.

Вторая группа причин связана с системой регистра-

ции случаев смерти от БСК и определяется:

– умением врачей использовать правила Международ-

ной статистической классификации болезней и проблем,

связанных со здоровьем, 10-го пересмотра (МКБ-10) для

определения первоначальной причины смерти и формули-

ровки диагноза;

– существующими принципами организации и конт-

роля кодирования причин смерти по правилам МКБ-10 на

основании записей в медицинских свидетельствах о смерти;

– несовершенством самой МКБ-10, отсутствием чет-

ких критериев диагностики ряда состояний и заболеваний,

перечисленных в классификации.

На основании только конечных статистических пока-

зателей смертности без специального сравнительного изу-

чения полной первичной медицинской документации, со-

держащей данные о каждом умершем пациенте, оценить

значение и вклад в различия показателей смертности каж-

дой из причин, входящих как в первую, так и во вторую

группу, можно лишь приблизительно. Тем не менее мы счи-

таем анализ данных, указанных в медицинских свидетельст-

вах о смерти, целесообразным, так как он позволит опреде-

лить факторы, оказывающие преимущественное влияние

на показатели первой или второй группы причин. 

Безусловно, средние стандартизированные коэффи-

циенты смертности (СКС) за 15 лет не позволяют предста-

вить и проанализировать происходящие изменения в пока-

зателях смертности, особенно на фоне реализации в России

Федеральной программы помощи пациентам с сосудисты-

ми заболеваниями. 

Целью данной работы явилось сравнение и обсужде-

ние возможных причин различий СКС от ЦВБ среди муж-

чин и женщин старше 50 лет за 15-летний период в России

и США. 

Пациенты и методы. Показатели смертности в РФ по-

лучены путем обработки данных о возрасте, поле и первона-

чальной причине смерти, указанных в медицинских свиде-

тельствах о смерти за период с 2000 по 2014 г. и централизо-

ванно собранных и обобщенных Федеральной службой го-

сударственной статистики РФ (Росстат) с использованием

4-значных кодов МКБ-10. 

Данные о причинах смертности (по 4-значным кодам

МКБ-10) в США взяты из World Health Organization Mortality

Database (WHO MD), которая содержит показатели по полу

и 5-летним возрастным группам вплоть до возраста 95+ [1].

Информация о численности населения США по 5-летним

возрастным группам взята из Human Mortality Database

(HMD) [2], поскольку WHO MD включает данные только до

2007 г. и не содержит показателей для возрастных групп

85–89, 90–94, 95+ лет. На момент начала работы над статьей

были доступны показатели США за период с 1999 по 2013 г. 
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Patients and methods. The investigators calculated SMRs from CVD for men and women aged 50 years or older in Russia (2000–2014) and the

USA (1999 to 2013), which corresponded to the 3- and 4-digit codes of the International Statistical Classification of Diseases and Health-Related

Problems, 10th edition (ICD-10). The European standard (European Standard Population, ESP-2013) was used to standardize SMRs.

Results and discussion. The SMRs per 100,000 population from all CVD forms for men aged 50 years or older are 1353 in Russia and 185 in

the USA; these for women are 1080 and 175, respectively. The CVD SMRs in percentage of SMRs of all circulatory diseases in Russia were 33.5

for men and 39.6 for women and those in the United States are 14.6 and 19.6, respectively. In Russia, the highest death rates due to CVD fall

in the category «Other Cerebrovascular Diseases» (I67) are 35.5% for men and 41.3% for women (about 6% for men and women in the USA);

those followed by the rubrics «Cerebral Infarction» (I63) (20.1% for men and 19.2% for women (about 6% for both men and women in the

USA)); «Stroke, Not Specified as Hemorrhage or Infarction» (I64) (26% for men and women (about 55% for men and women in the USA)).

The death rates from non-traumatic intracranial hemorrhage (I61–I62) in the USA are 18.9% for men and 16.3% for women; those in Russia

are 9.5 and 8.6%, respectively. As for all 3-digit codes, SMRs are higher in Russia than those in the USA, with the exception of «Other

Nontraumatic Intracranial Hemorrhage» (I62).

The reasons for the revealed differences are discussed. The differences in CVD mortality rates in the United States and Russia are linked to a

number of reasons, most of which are due to the peculiarities of selecting the underlying cause of death and using the ICD-10 codes.
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Таким образом, для обеих стран взяты доступные на

момент начала исследования статистические данные за 15-

летний период. Столь длительный временной интервал вы-

бран для повышения достоверности сопоставлений. На ос-

новании данных о численности населения и количестве

умерших в определенных возрастных группах были рассчи-

таны СКС от ЦВБ для умерших в возрасте 50 лет и старше

(поскольку 95% смертей от БСК в структуре смертности в

РФ и США приходится на данную возрастную группу). Для

стандартизации коэффициентов смертности использовали

принцип, лежащий в основе расчетов Европейского стан-

дартного населения на 2013 г. (European Standard Population-

2013, ЕSP-2013) [3]. Это новый стандарт, который выделяет

возрастную группу 95+ лет, тогда как все другие стандарты

ограничиваются выделением группы 85+ лет. 

Результаты. В табл. 1 сгруппированы СКС от различ-

ных нозологических форм и неуточненных рубрик, входя-

щих в группу ЦВБ и представленных 3-значными кодами

МКБ-10, и их удельный вес в процентах от СКС вследствие

ЦВБ в целом. Удельный вес СКС от ЦВБ в процентах от

СКС от всех БСК суммарно среди населения старше 50 лет

в РФ составляет у мужчин 33,5 и у женщин 39,6, а в США –

14,6 и 19,6 соответственно. Следовательно, в России СКС от

ЦВБ среди мужчин в 7,3 раза, а среди женщин в 6,2 раза вы-

ше, чем в США (СКС от БСК среди мужского населения

России составил 4043,14, среди женского – 2729,39; в США

– 1272,04 и 893,63 соответственно). 

Максимальная доля смертей в РФ приходится на руб-

рику «Другие цереброваскулярные болезни» (3-значный код

I67) и составляет 37,45% от СКС для мужчин и 41,26% для

женщин, умерших от ЦВБ (в США – только 6,18 и 6,38% со-

ответственно, т. е. почти в 44 раза меньше). Обращает на се-

бя внимание то, что смертность от инфаркта мозга в России

также в несколько раз выше этого показателя в США (см.

табл. 1). Так, доля смертей от инфаркта мозга (3-значный

код I63) от всех ЦВБ в нашей стране составляет 20,1% для

мужчин и 19,2% для женщин, а в США – около 6% для муж-

чин и для женщин. В то же время доля смертей от нетравма-

тических внутричерепных кровоизлияний (коды I61–I62) в

США достигает 18,9% среди мужчин, 16,3% среди женщин;

в РФ – 9,5 и 8,6% соответственно. Важно отметить, что в

РФ, в отличие от США, удельный вес смертности от преи-

мущественно хронических форм ЦВБ (коды I67–I69) бли-

зок к таковому от острых форм ЦВБ (коды I60–I64). 

Интересно, что, несмотря на более высокие показа-

тели смертности в РФ от «Инсульта, не уточненного как

кровоизлияние или инфаркт» (в 2,4 раза выше для мужчин

и в 2,9 раза для женщин), доля этого кода (МКБ-10: I64),

применяемого для не уточненной фактически причины

смерти при остром нарушении мозгового кровообраще-

ния, в США очень высока и в мужской смертности от ЦВБ

составляет 53,4% (в женской – 54,4%). В то же время в РФ

доля закодированных таким образом причин смерти в

структуре смертности от ЦВБ равна 26,2% у мужчин и

26,3% у женщин. 

При анализе СКС по 4-значным кодам (табл. 2) наи-

большие различия при высоких СКС зарегистрированы по та-

ким причинам, как «Церебральный атеросклероз» (код I672) –

в РФ среди мужчин СКС выше, чем в США, в 225 раз, сре-

ди женщин – в 197 раз; «Инфаркт мозга, вызванный неуточ-

ненной закупоркой или стенозом мозговых артерий» 

(код I635) – в России этот показатель превосходит таковой
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Таблица 1. С К С  ( н а  1 0 0  т ы с .  н а с е л е н и я )  о т  р а з л и ч н ы х  н о з о л о г и ч е с к и х  ф о р м  и  н е у т о ч н е н н ы х  
р у б р и к  г р у п п ы  Ц В Б ,  п р е д с т а в л е н н ы х  3 - з н а ч н ы м и  к о д а м и  М К Б - 1 0 ,  у  м у ж ч и н  
и  ж е н щ и н  в  в о з р а с т е  5 0  л е т  и  с т а р ш е  и  и х  д о л я  о т  С К С  в с л е д с т в и е  Ц В Б

Код   Наименование                                                     Мужчины                                                                                  Женщины 
РФ            доля от ЦВБ, %  США        доля от ЦВБ, %       РФ          доля от ЦВБ, %     США        доля от ЦВБ, %

I60 Субарахноидальное 14,20 1,05 3,98 2,14 9,52 0,88 6,06 3,45
кровоизлияние

I61 Внутримозговое 118,87 8,78 22,32 12,03 80,12 7,42 19,04 10,85
кровоизлияние

I62 Другое 8,23 0,61 12,88 6,95 4,87 0,45 9,52 5,43
нетравматическое 
внутричерепное 
кровоизлияние

I63 Инфаркт мозга 282,10 20,84 11,92 6,43 207,53 19,21 11,03 6,29

I64 Инсульт, 354,58 26,20 98,98 53,35 283,73 26,27 97,21 55,40
не уточненный 
как кровоизлияние 
или инфаркт

I67 Другие ЦВБ 506,87 37,45 11,46 6,18 445,71 41,26 11,20 6,38

I68 Поражения сосудов 0,18 0,01 0,00 0,00 0,13 0,01 0,00 0,00
мозга при болезнях, 
классифицируемые 
в других рубриках

I69 Последствия ЦВБ 68,36 5,05 23,97 12,92 48,63 4,50 21,41 12,20

Итого ЦВБ 1353,39 100,00 185,51 100,00 1080,24 100,00 175,47 100,00
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в США в 230 и 177 раз, «Другие уточненные поражения сосудов

мозга» (код I678) – в 55 и 49 раз.

Несмотря на относительно невысокий СКС от «Гипертензив-

ной энцефалопатии» (код I674) в РФ по сравнению с США он вы-

ше в 213 раз для мужчин и в 160 раз для женщин. 

Есть причины, по которым отмечаются еще более выражен-

ные различия. Это связано с тем, что в США за все 15 лет регистри-

ровались лишь единичные случаи смерти от таких причин. Напри-

мер, СКС от «Субарахноидального кровоизлияния из задней со-

единительной артерии» (код I603) в России выше у мужчин в 

563 раза, у женщин в 711 раз; от «Субарахноидального кровоизлия-

ния из передней соединительной артерии» (код I602) – соответст-

венно в 728 и 578 раз, от «Внутримозгового кровоизлияния множе-

ственной локализации» (код I616) – в 6209 и 3704 раза.

Ряд причин смерти в течение 15 лет зарегистрирован только в

РФ и отсутствовал в США. Так, в США среди мужчин не зафикси-

ровано случаев смерти от «Субарахноидального кровоизлияния из

средней мозговой и позвоночной артерии» (коды I601 и I605), а

среди женщин – от «Инфаркта мозга, вызванного тромбозом вен

мозга» (код I636), «Негнойного тромбоза внутричерепной венозной

системы» (код I676).

Обсуждение. В РФ преобладает смертность от инфаркта

мозга, в то время как в США СКС и доля этой патологии в смерт-

ности от ЦВБ значительно ниже. В России СКС от причин, обу-

словленных кровоизлиянием, выше, чем в США, как среди муж-

чин, так и среди женщин. Особенностью является и то, что

смертность от инфаркта мозга в РФ наблюдается чаще, чем от

кровоизлияний. В то же время, по данным литературы, смерт-

ность от нетравматических внутричерепных кровоизлияний в

большинстве стран мира вполне закономерно (из-за высокой ле-

тальности) превышает смертность от ишемического инфаркта

[3–6]. Отметим также, что и в РФ, и в США смертность от «Ин-

сульта, не уточненного как кровоизлияние или инфаркт» (код

I64) выше, чем от кровоизлияний (коды I60–2) и от ишемическо-

го инфаркта мозга (I63). Таким образом, и в РФ, и в США доста-

точно высок процент случаев смерти, которые можно отнести к

неуточненным. С нашей точки зрения, это связано с тем, что в

обеих странах большая часть смертей среди лиц старшего возрас-

та регистрируется вне стационара и без вскрытия.

Вместе с тем показатели популяционной смертности зависят

не только от летальности при конкретных заболеваниях, но и от за-

болеваемости/распространенности этих болезней среди населения.

Поэтому можно предположить, что различия в распространенно-

сти отдельных форм нарушения мозгового кровообращения в по-

пуляции приводят к различиям в показателях смертности населе-

ния. В то же время поиск и сопоставление данных о популяцион-

ной частоте острых форм ЦВБ не входят в задачи данной статьи, од-

нако в целом распространенность заболеваний, как и качество ме-

дицинской помощи, могут влиять на показатели популяционной

смертности от отдельных причин. 

Можно предположить, что еще один фактор, способствую-

щий более высоким показателям смертности от острых форм ЦВБ

в РФ, – низкая осведомленность населения об их первичной и вто-

ричной профилактике и приверженность таким мероприятиям 

[7, 8]. Кроме того, в настоящее время в РФ недостаточно реабили-

тационных центров для пациентов, перенесших инсульт. В про-

граммы постинсультной реабилитации включают только пациентов

с минимальной двигательной дисфункцией, способных к самооб-

служиванию, без грубых речевых расстройств. 

Следующая причина различий может быть связана с дефекта-

ми прижизненной диагностики. Для России характерны гиперди-
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агностика ЦВБ и гиподиагностика других заболеваний. Ча-

сто под диагнозом ЦВБ скрывается болезнь Альцгеймера

(БА) [6]. 

Следующий фактор – разные подходы к установле-

нию первоначальной причины смерти и ее кодированию в

медицинских свидетельствах о смерти (несмотря на единые

для всех принципы МКБ-10). Например, показатели смерт-

ности в РФ, указанные в рубрике «Другие цереброваскуляр-

ные болезни» (3-значный код I67), в которую при коррект-

ном использовании МКБ-10 входит ограниченное число

преимущественно хронических и неуточненных форм ЦВБ,

почти в 45 раз выше, чем в США. С большой степенью ве-

роятности можно говорить о том, что значительная часть

смертей, которые в РФ ошибочно кодируются в этой группе

ЦВБ, в США, как и ряде других стран, регистрируются в

других рубриках. Это в первую очередь касается БА и других

видов деменции. Распространенными ошибками являются

запись «Церебральный атеросклероз» (по правилам МКБ-

10 она вообще не используется для обозначения причины

смерти), гипердиагностика «Хронической ишемии мозга» и

«Дисциркуляторной энцефалопатии» (последняя вообще

отсутствует в МКБ-10). В результате в РФ показатель смерт-

ности, например, от БА в 2012 г. составил 0,26 на 100 тыс.

населения, а в США – 27,4. Смертность от БА многократно

выше, чем в России, не только в США, но и во всех разви-

тых странах [9, 10]. Именно БА, сосудистая и другие виды

деменции (коды F00–F03 класса V «Психические расстрой-

ства и расстройства поведения» МКБ-10) кодируются как

первоначальная причина смерти в большинстве стран, в то

время как в России принято обобщать клинические прояв-

ления этих заболеваний под названием «хроническая ише-

мия головного мозга с когнитивными расстройствами», а в

случае смерти, в том числе после патологоанатомического

или судебно-медицинского вскрытия, использовать в каче-

стве ее первоначальной причины рубрику «Другие церебро-

васкулярные болезни» (3-значный код I67). Как правило,

пациенты и/или их родственники, у которых отмечаются

расстройства памяти, ориентировки или другие проявления

деменции, обращаются за помощью к неврологам. При нев-

рологическом осмотре и проведении краткой оценки ней-

ропсихического статуса (mini-cog) у пациентов диагности-

руют умеренные когнитивные расстройства или деменцию,

и они получают «шаблонный» диагноз «Хроническая ише-

мия головного мозга» или «Дисциркуляторная энцефалопа-

тия» (а среди них 60–80% пациентов с БА). Совершенно

очевидно, что в РФ имеет место гиподиагностика деменци-

ей альцгеймеровского типа, связанная с недостаточной ве-

рификацией диагноза, для которой при жизни пациента

требуется использование специальных тестов и визуализи-

рующих исследований, а при проведении патологоанатоми-

ческого или судебно-медицинского вскрытия необходимы

соответствующая компетенция и «настороженность» пато-

логоанатомов и судебно-медицинских экспертов [9]. 

В Великобритании в 2009 г. по сравнению с 2001 г. аб-

солютное число случаев смерти от «старческого» или «пред-

старческого слабоумия» уменьшилось на 36%, а число слу-

чав смерти от БА возросло на 39% [11]. Анализ показал, что

в целом с 2001 по 2009 г. (если принять три причины смерти

от деменций за 100%) доля смертей от сосудистых деменций

составила 47,5%, от БА – 17,7% и от старческих деменций –

34,8%. Отмечается, что сосудистые и другие причины сла-

боумия могут существовать одновременно и это обусловли-

вает сложности интерпретации данных на фоне полностью

не решенных вопросов дифференциальной диагностики и

изменяющейся клинической практики [11]. С учетом того,

что в настоящее время не существует принципиальных раз-

личий в профилактике и лечении этих заболеваний, вери-

фикация диагноза влияет на нозологическую структуру

смертности, но не на показатели общей смертности.

Обращают на себя внимание и различия в смертности

от «Инсульта, не уточненного как кровоизлияние или ин-

фаркт» (код I64). Смертность от данной причины в РФ сре-

ди мужчин в 3,7, а среди женщин в 2,9 раза выше, чем в

США, в то же время в США доля смертей с кодом I64 в стру-

ктуре смертности от ЦВБ почти в 2 раза превосходит тако-

вую в РФ. С нашей точки зрения, это нельзя объяснить

только худшим качеством диагностики или какими-то осо-

бенностями течения болезни, при которых нельзя устано-

вить более определенный диагноз. Отчасти это связано с

низким процентом вскрытий в США (в среднем не более

8%) по сравнению с РФ [12], но в большей степени, по-ви-

димому, с тем, что кодированием первоначальной причины

смерти и занесением информации в базы данных в США за-

нимаются не врачи, а «кодировщики МКБ», которые не мо-

гут соответствующим образом интерпретировать установ-

ленный клинический и патологоанатомический диагнозы.

Вероятно, частично этим и низким процентом вскрытий

можно объяснить различия по таким редким причинам, как

«Другие уточненные поражения сосудов мозга», «Болезнь

моя-моя», «Негнойный тромбоз внутричерепной венозной

системы» и др. 

Заключение. Можно предполагать, что смертность от

ЦВБ в России значительно выше, чем в США, в связи с вли-

янием социально-экономических факторов, ресурсным

обеспечением системы здравоохранения и организацией ме-

дицинской помощи. В то же время в различие СКС вносят

вклад существующие подходы к диагностике и кодированию

случаев смерти. Разные критерии диагностики того или ино-

го состояния и подходы к кодированию препятствуют кор-

ректному сравнению показателей смертности от ЦВБ, раз-

работке программ, направленных на снижение смертности в

целевых группах. Имеющаяся информация не исключает

наличия в РФ и США близких по характеру проблем: а) раз-

ная трактовка правил МКБ, что препятствует получению со-

поставимых данных; б) регистрация большинства случаев

смерти лиц старшего возраста вне стационара и без вскры-

тия, в то время как вклад ЦВБ в целом и отдельных причин,

входящих в группу ЦВБ, зависит от принятых в стране (ре-

гионах) подходов к заполнению свидетельств о смерти. Для

корректного сравнения показателей смертности, а также

оценки вклада различий в подходах к кодированию в разли-

чия показателей смертности от ЦВБ необходимо, чтобы

причины смерти устанавливались по единому протоколу и

врачами, и лицами, кодирующими эти причины.
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Ведение пациентов с хронической (более 3 мес) неспецифической болью в поясничной области (люмбалгией) – актуальная пробле-

ма современной медицины. Во многих странах отмечается эффективность комплексного подхода к лечению таких пациентов, од-

нако этот подход пока не используется в нашей стране.

Цель исследования – выяснение эффективности комплексного лечения с использованием когнитивно-поведенческой терапии

(КПТ), лечебной гимнастики у пациентов с хронической неспецифической люмбалгией (ХНЛ).

Пациенты и методы. Проведено комплексное клиническое, неврологическое, психологическое обследование и лечение 60 пациентов

(19 мужчин и 41 женщина, средний возраст – 50,3±1,97 года), страдающих ХНЛ, с последующим наблюдением в течение 1 года.

Результаты. Выявлены высокая частота ошибочных представлений пациентов с ХНЛ о боли в спине, отрицательное влияние этих

представлений, а также сопутствующих тревожно-депрессивных расстройств, нарушений сна, головной боли на результаты ле-

чения. Отмечена эффективность комплексного подхода с использованием лечебной гимнастики, КПТ как в ближайшем (через 

1 мес), так и отдаленном (через 1 год) периоде. За время наблюдения значительно возросла часть пациентов, выполняющих лечеб-

ную гимнастику (с 28 до 85% через 3 мес), приверженность лечебной гимнастике сохранилась у большинства (71,7%) пациентов.

Заключение. При ведении пациентов с ХНЛ важно использовать лечебную гимнастику, КПТ (выяснение представлений пациен-

тов, разъяснение истинных причин и благоприятного прогноза ХНЛ), а также выявлять и лечить сопутствующие тревожно-де-

прессивные расстройства, головную боль и нарушения сна.

Ключевые слова: хроническая неспецифическая люмбалгия; мультидисциплинарный подход к терапии; когнитивная терапия; ле-

чебная гимнастика.
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Optimization of the management of patients with nonspecific chronic low back pain 
Kalimeeva E.Yu., Parfenov V.A.

Department of Nervous System Diseases and Neurosurgery, I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Ministry of Health of

Russia, Moscow, Russia

11, Rossolimo St., Moscow 119021

The management of patients with chronic (>3-month) nonspecific pain in the lumbar region (low back pain (LBP)) is an actual problem of

modern medicine. It is noted in many countries that an integrated approach to treating these patients is effective; however, this approach is not

yet applied in our country.

Objective: to clarify the efficiency of combination treatment using cognitive behavioral therapy (CBT), therapeutic exercises in patients with

nonspecific chronic LBP (NCLBP).

Patients and methods. Sixty patients (19 men and 41 women; their mean age was 50.3±1.97 years) with NCLP underwent a comprehensive

clinical, neurological, and psychological examination and treatment and were followed up for 1 year.

Results. It was ascertained that the frequency of erroneous beliefs about back pain was high in patients with NCLBP and these ideas and con-

comitant anxiety and depressive disorders, sleep disorders, and headache had a negative impact on treatment outcomes. The integrated

approach using therapeutic exercises, CBT was noted to be effective in both the immediate (within 1 month) and late (after 1 year) period.

During the follow-up, there was a considerable increase in the proportion of patients performing therapeutic exercises (from 28 to 85% after 

3 months); adherence to the latter remained in most (71.7%) patients.

Conclusion. When patients with NCLP are managed, it is important to use therapeutic exercises, CBT (to clarify patients' ideas, to explain the

true causes of this disease and its favorable outcome), and to identify and treat concomitant anxiety and depressive disorders, headache, and

sleep disorders.

Keywords: nonspecific chronic low back pain; multidisciplinary approach to therapy; cognitive therapy; therapeutic exercises. 
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Люмбалгия (боль в нижней части спины) – одна из

важнейших причин обращения за медицинской помощью и

временной нетрудоспособности пациентов [1, 2]. Наиболее

часто боль вызвана неспецифическими причинами – пато-

логией мышц, связок, фасеточных, реберно-поперечных

или крестцово-подвздошных сочленений [1, 3–5]. В странах

Западной Европы пациенты с жалобами на боль в спине

обычно обращаются к врачу общей практики, который на

основе расспроса и осмотра исключает специфическую

причину боли и назначает лечение при неспецифической

боли [6]. Пациентов с хронической неспецифической люм-

балгией (ХНЛ), как правило, направляют в специализиро-

ванные центры, в которых применяется комплексный

(мультидисциплинарный) подход: рациональная фармако-

терапия, лечебная гимнастика, при необходимости коррек-

ция рабочего места и двигательных стереотипов, а также

когнитивно-поведенческая терапия (КПТ) [5, 7–9].

В нашей стране нет подобных специализированных

центров, поэтому ранее не проводилось исследований, оце-

нивающих эффективность комплексного подхода к терапии

ХНЛ, а также факторы, влияющие на отдаленные результа-

ты лечения.

Цель исследования – выяснение эффективности ком-

плексного лечения ХНЛ с использованием КПТ и лечебной

гимнастики. 

Пациенты и методы. 60 пациентов (19 мужчин и 

41 женщина, средний возраст – 50,3±1,97 года) с ХНЛ

(средняя длительность боли – 5,57±0,68 года) обследова-

ны исходно и в течение 1 года после курса стационарного

лечения.

Обследование включало анкетирование по следую-

щим шкалам: вербальная ранговая шкала (ВРШ), шкала

инвалидизации Освестри (ШИО), шкала тревоги Спил-

бергера–Ханина (ШТСХ), госпитальная шкала тревоги и

депрессии (ГШТД), шкала депрессии Бэка (ШДБ), комп-

лексный болевой опросник, оценивающий влияние хро-

нической боли на различные аспекты качества жизни па-

циента. Также пациентам предлагалось заполнить анкету

для выявления их представлений о причинах, прогнозе и

правильной тактике при боли в спине. Под «правильны-

ми» подразумевались представления о скелетно-мышеч-

ном (мышечном, суставном, связочном) генезе боли, не-

правильными считали такие формулировки, как «грыжа

диска», «защемление нерва».

Всем пациентам проводилось комплексное стацио-

нарное лечение: оптимизация фармакотерапии (назначение

нестероидных противовоспалительных препаратов –

НПВП –  и миорелаксантов с целью купирования обостре-

ния, при необходимости также антидепрессантов и/или

противотревожных препаратов), 3–5 групповых или инди-

видуальных занятий лечебной гимнастикой, 3–4 индивиду-

альные беседы с применением КПТ. После курса стацио-

нарного лечения пациентов наблюдали в течение года, при

показаниях осуществляли коррекцию лечения (дозу и дли-

тельность приема антидепрессантов), повторно разъясняли

возникшие вопросы.

Статистическую обработку результатов проводили с

использованием статистической программы IBM SPSS

Statistics 23 посредством следующих методов: дисперсион-

ный анализ, χ2, парный критерий Стьюдента, тесты Краске-

ла–Уоллиса и Манна–Уитни. Доверительные границы для

частоты рассчитывали с помощью биномиального распре-

деления. Данные для непрерывных переменных были пред-

ставлены в виде M±m, где M – среднее арифметическое, а

m – статистическая погрешность. Для описания категори-

альных переменных использовали частоты. Различия счита-

ли достоверными (статистически значимыми) при p<0,05.

Результаты. До начала лечения у пациентов выявлена

значительная степень дезадаптации в связи с болью в спине,

подтвержденная оценкой по различным шкалам (табл. 1). 

После лечения в стационаре (в среднем 14 дней) ин-

тенсивность боли уменьшилась на 1,48±0,17 балла

(р<0,001), а степень инвалидизации – на 5,07±0,69%

(р<0,001). 

В течение года отмечено дальнейшее уменьшение бо-

ли и связанной с ней инвалидизации. Снижение индекса

ШИО на ≥15% по сравнению с исходным значением отме-

чено у 30% пациентов после курса лечения и у 58,3% через

12 мес.

Только у 41,7% пациентов с ХНЛ болевой синдром ог-

раничивался поясничной локализацией, у остальных отме-

чалась боль в грудном и/или шейном отделах позвоночни-
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Таблица 1. Х а р а к т е р и с т и к а  с т е п е н и  т я ж е с т и  с о с т о я н и я  у  п а ц и е н т о в  с  Х Н Л  ( n = 6 0 )

Характеристика                                                       Исходно                             После стационарного лечения                                Через 12 мес
состояния пациентов                                                                                           (в среднем через 14 дней)

Примечание. Здесь и в табл. 2: различия достоверны  по сравнению с исходным значением. * – р<0,001.

Интенсивность боли по ВРШ, баллы 5,68±0,275 4,2±0,256* 3,73±0,352*

Доля пациентов с интенсивной болью 71,7 38,3* 40*
(≥5 баллов по ВРШ), %

Степень инвалидизации по ШИО, % 42,65±2,145 37,58±2,11* 30,53±2,2*

Доля пациентов с высокой степенью 46,7 38,3* 28,3*
инвалидизации (>40% по ШИО), %

Доля пациентов с высоким уровнем 61,7 – 53,3
личностной тревожности, %

Доля пациентов с выраженной 23,3 – 18,3*
депрессией, %



ка. У большей части пациентов

(63,3%) боль иррадиировала в конеч-

ности.

Выявлена высокая частота не-

верных представлений пациентов о

причинах и прогнозе боли в спине, ко-

торая уменьшилась после проведения

образовательной программы и КПТ

(табл. 2, рис. 1). 

Только небольшая часть пациен-

тов (20%) правильно понимали при-

чины боли в спине. После комплекс-

ного лечения доля пациентов, считав-

ших причиной боли в спине грыжу

диска и/или защемление нерва,

уменьшилась с 63,3 до 43,3%

(p=0,001). После проведения бесед с

применением элементов КПТ значи-

тельно возросло количество пациен-

тов, занимающихся лечебной гимна-

стикой (с 28,3 до 85% через 3 мес),

при этом приверженность занятиям

лечебной гимнастикой сохранилась у

большинства пациентов в течение

всего периода наблюдения (71,7% че-

рез 12 мес).

Ошибочные представления о

причинах и прогнозе заболевания,

опасности двигательной активности

усиливали инвалидизацию. Индекс

ШИО был выше при наличии сопут-

ствующих заболеваний крупных сус-

тавов, ожирения, нарушений сна,

значимых сердечно-сосудистых забо-

леваний, актуальной стрессовой си-

туации, иррадиации боли в ногу, вы-

соких показателей депрессии. Описанные взаимосвязи

представлены на рис. 2 в виде диаграммы с указанием коэф-

фициентов корреляции и степени достоверности при гос-

питализации и выписке. 

Положительные результаты комплексного лечения

сохранялись у половины пациентов в течение 12 мес наблю-

дения, при этом они не зависели от сопутствующих заболе-

ваний суставов, значимой сердечно-сосудистой патологии.

Менее выраженный эффект лечения отмечался у пациентов

с головной болью, нарушениями сна, тревожно-депрессив-

ными расстройствами, а также при распространении боле-

вого синдрома на шейную область и/или нижнюю конеч-

ность. Положительные результаты лечения ХНЛ в отдален-

ном периоде во многом были связаны с изменением пред-

ставлений о причине и прогнозе заболевания и увеличени-

ем доли пациентов, регулярно или эпизодически занимаю-

щихся лечебной гимнастикой.

В качестве иллюстрации приводим следующее наблю-

дение.

Пациент А., 22 лет, при поступлении предъявлял жало-

бы на интенсивные тянущие боли в грудном и поясничном от-

делах позвоночника, иррадиирующие по передненаружной по-

верхности бедер до уровня коленных суставов, скованность по

утрам, нарушения сна по типу ночных пробуждений. Из анам-

неза известно, что около 5 лет назад появилась боль в правом

колене, при обследовании выявлено сужение суставной щели.

Проведено рентгенологическое исследование крестцово-под-

вздошного сочленения (КПС), на основании которого заподоз-

рен двусторонний сакроилиит. Анализ на HLA-В27 отрица-

тельный. Был поставлен диагноз серонегативного анкилозиру-

ющего спондилита (болезнь Бехтерева). При назначении раз-

личных НПВП отмечался кратковременный эффект. При про-

ведении магнитно-резонансной томографии (МРТ) КПС при-

знаков сакроилиита не обнаружено. При осмотре выявлены

дисфункция КПС с двух сторон, умеренный мышечно-тониче-

ский синдром паравертебральных мышц на поясничном уровне,

очаговой неврологической симптоматики не наблюдалось. Ин-

тенсивность боли по ВРШ – 10 баллов, степень инвалидиза-

ции по ШИО – 50%, показатель по ЩДБ – 15 баллов, по

ШТСХ: ситуационная тревожность – 41 балл, личностная

тревожность – 52 балла. Пациенту назначен амитриптилин

с постепенным повышением дозы до 50 мг/сут, подробно разъ-

яснен скелетно-мышечный характер боли, рекомендованы за-

нятия лечебной гимнастикой, повышение двигательной и со-

циальной активности, соблюдение правил гигиены сна. Через 

3 мес терапии отмечена явная положительная динамика в ви-

де практически полного регресса болевого синдрома по ВРШ до

0–1 балла, снижения индекса ШИО до 8%, показателей ЩДБ

(тревога и депрессия) до 5 баллов, а также значений ШТСХ

(ситуационная тревожность – до 25 баллов, личностная тре-

27Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;9(2):25–29.

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. Р а с п р о с т р а н е н н о с т ь  и  д и н а м и к а  н е в е р н ы х  
п р е д с т а в л е н и й  п а ц и е н т о в  о  п р о г н о з е  и  т а к т и к е
п о в е д е н и я  п р и  Х Н Л  ( n = 6 0 )

Представление                                                                    Доля пациентов, %
при госпитализации           через 3 мес          через 12 мес

** – р<0,05.

Ожидание инвалидности 55 41,7** 41,7**
и/или невозможности ходить

Ожидание невозможности 41,7 23,3* 21,7*
самообслуживания

Опасность ходьбы 31,7 18,3** 20**

Опасность работы по дому 35 25** 28,3

Опасность трудовой 26,7 18,3 18,3
деятельности

Рис. 1. Структура неверных представлений пациентов о причинах боли в спине (n=60)
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вожность – до 28 баллов). Через 1 год интенсивность боли по

ВРШ составила 0–2 балла, индекс ШИО – 10%, показатель

по ЩДБ – 2 балла, по ШТСХ: ситуационная тревожность –

15 баллов, личностная тревожность – 33 балла; пациент ре-

гулярно занимается лечебной гимнастикой.

Обсуждение. Результаты исследования показали, что

пациенты с ХНЛ имеют высокую частоту неправильных

(пессимистичных) представлений о прогнозе и причинах

заболевания, а также о поведении при боли в спине, что со-

гласуется с данными других авторов [10, 11]. Представления

пациентов о том, что причина боли неясна и что боль может

сохраняться длительное время, вызывают катастрофизацию

и снижают настрой на активные действия для преодоления

и контроля боли [7, 12]. 

У наших пациентов преобладало ошибочное предста-

вление о грыже межпозвоночного диска и/или защемлении

спинномозгового нерва как причине боли в спине. Во мно-

гом это связано с тем, что результаты МРТ позвоночника

неправильно разъяснялись пациентам, и это негативно вли-

яло на течение заболевания. Пациент с болью в спине, по-

лучив заключение о наличии «протрузий и грыж», связывал

боль с этими изменениями, опасался их прогрессирования,

компрессии спинного мозга и парализации. Информация о

выявленных грыжах дисков способствует катастрофизации

[13], снижению двигательной актив-

ности, «болевому поведению» [7].

Значительная часть пациентов с ХНЛ

считали ходьбу, работу по дому и тру-

довую деятельность потенциально

опасными и способными привести к

ухудшению состояния и прогресси-

рованию болезни (см. табл. 2).

Лечение пациентов с ХНЛ

должно включать выявление непра-

вильных и пессимистичных предста-

влений, разъяснение истинных при-

чин и механизмов формирования бо-

ли в спине, важности сохранения фи-

зической и социальной активности,

регулярных занятий лечебной гимна-

стикой, пеших прогулок. У значи-

тельной части пациентов, как пока-

зывают результаты нашего исследова-

ния, это достигается только путем по-

вторных разъяснений в течение дли-

тельного периода наблюдения. 

Результаты настоящего иссле-

дования свидетельствуют об эффек-

тивности выяснения представлений

пациентов с ХНЛ о причинах и про-

гнозе болевого синдрома, выявления

и коррекции сопутствующих заболе-

ваний и состояний, которые могут от-

рицательно сказываться на результа-

тах лечения. У пациентов с ХНЛ об-

наружена высокая частота сочетан-

ных заболеваний – болезни крупных

суставов, нарушения сна, ожирение,

что отмечают и другие авторы [14–16]. Диагностика и эффе-

ктивное лечение этих заболеваний, способствующих утяже-

лению ХНЛ, являются важным направлением ведения па-

циентов и обосновывают мультидисциплинарный подход к

терапии ХНЛ.

Основное значение при ведении пациентов с ХНЛ

имеют лечебная гимнастика, сохранение двигательной и со-

циальной активности, профилактика чрезмерных физиче-

ских и статических нагрузок. Существенную роль играют

проведение образовательной школы по боли в спине и кон-

сультирование пациентов после стационарного лечения на

амбулаторном приеме с целью поддержания и повышения

приверженности регулярным занятиям лечебной гимнасти-

кой и высокой двигательной активности. Полученные дан-

ные согласуются с результатами других исследований, в ко-

торых отмечается эффективность комплексного подхода

при ведении пациентов с ХНЛ [5, 17].

Таким образом, показаны высокая частота ошибоч-

ных представлений пациентов с ХНЛ о боли в спине и их

отрицательное влияние на течение заболевания. Отмечена

эффективность комплексного лечения, включающего ле-

чебную гимнастику и КПТ. Широкое использование комп-

лексного лечения способно существенно улучшить помощь

пациентам с ХНЛ в нашей стране.
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Рис. 2. Влияние представлений пациентов, сопутствующих заболеваний и состоя-

ний на степень инвалидизации по ШИО в начале и в конце госпитализации. Указа-

ны коэффициенты корреляции при госпитализации и выписке, р1 – степень досто-

верности при госпитализации, р2 – степень достоверности при выписке
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Цитруллина малат способствует обезвреживанию аммиачных эндотоксинов за счет участия в цикле мочевины, необходим для
биосинтеза аргинина. Показаниями для назначения цитруллина малата являются функциональная астения, астенический син-
дром, переутомление, повышенная усталость, реабилитация в период выздоровления после перенесенных заболеваний. 
Цель исследования – провести моделирование биологических свойств цитруллина малата. 
Материал и методы. Для данной молекулы получены достоверные оценки более 2500 биологических активностей и проведено срав-
нение с контрольными молекулами – ацетилкарнитином и мельдонием. 
Результаты и обсуждение. Полученные при хемореактомном моделировании данные позволяют предположить существенные отли-
чия между фармакологическими эффектами цитруллина малата и контрольными молекулами. Малат-анион в составе малата ци-
труллина значимо повышает всасывание молекул цитруллина в желудочно-кишечном тракте независимо от кислотности желудка.
Цитруллина малат улучшает всасывание бикарбонат-аниона в почках, что способствует преодолению ацидоза. Результаты хемо-
реактомного моделирования указывают на антидепрессивные, анксиолитические, противовоспалительные свойства цитруллина ма-
лата, что может вносить существенный вклад в развитие противоастенического и детоксикационного эффекта препарата. Цит-
руллина малат также может проявлять антикоагулянтный, антивазопрессорный, гипогликемический, антигиперхолестеринемиче-
ский и антибактериальный эффект. Эти свойства цитруллина малата могут способствовать скорейшему восстановлению пациен-
тов после астении или интенсивных физических нагрузок по сравнению с контрольными молекулами (мельдоний, ацетилкарнитин). 
Заключение. Полученные результаты соответствуют имеющимся экспериментальным и клиническим данным и указывают на
перспективные направления терапевтического применения цитруллина малата.

Ключевые слова: цитруллина малат; ацетилкарнитин; мельдоний; хемореактомное моделирование; биоинформатика.
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нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;9(1):30–35.
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Citrulline malate that is essential for the biosynthesis of arginine promotes dehydration of ammonium endotoxins, by participating in the urea cycle.
The indications for the use of citrulline malate are functional asthenia, asthenic syndrome, overfatigue, increased fatigue, and rehabilitation
during recovery following diseases.
Objective: to simulate the biological properties of citrulline malate. 
Material and methods. Reliable estimates of more than 2,500 biological activities were obtained for this molecule, which were compared with
those of the reference molecules of acetylcarnitine and meldonium. 
Results and discussion. The data obtained from chemoreactome simulation may suggest that there are substantial differences between the phar-
macological effects of citrulline malate and the reference molecules. Malate anion as a component of citrulline malate significantly enhances
the absorption of citrulline molecules in the gastrointestinal tract regardless of gastric acidity. Citrulline malate improves renal bicarbonate
anion absorption, which contributes to the overcoming of acidosis. The results of chemoreactome simulation indicate that citrulline malate has
antidepressant, anxiolytic, and anti-inflammatory properties, which can make a substantial contribution to the development of anti-asthenic
and detoxifying effects of the drug. Citrulline malate can also show anticoagulant, antivasopressor, hypoglycemic, antihypercholesterolemic,
and antimicrobial effects. These properties of citrulline malate can contribute to the earliest recovery of patients after asthenia or intensive strenuous
exercises as compared to those of the reference molecules (meldonium, acetylcarnitine).
Conclusion. The findings are consistent with the available experimental and clinical data and are indicative of promising clinical applications
of citrulline malate.
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Рацион современного человека зачастую перегружен

белковой пищей. Распад белков в организме приводит к по-

вышенной нагрузке на органы, отвечающие за выведение

азотистых «шлаков» (печень, почки). Повышенные кон-

центрации продуктов деградации белков стимулируют эн-

дотелиальное воспаление, аллергические реакции и в ко-

нечном счете приводят к хронической эндотоксикации ор-

ганизма и астении. 

При терапии таких пациентов врач сталкивается сразу

с несколькими проблемами. Во-первых, гепатоциты пере-

гружены вследствие необходимости инактивации азотистых

«шлаков» и их выведения. Во-вторых, нефроциты и эпите-

лий канальцев почек страдают из-за необходимости дилю-

ции (разведения) эндотоксинов (в первую очередь аммиач-

ных). В-третьих, перегруженность систем выведения приво-

дит к тому, что уровень эндоксинов прогрессивно нарастает

в различных жидких средах организма: в крови, лимфе, це-

реброспинальной и внутрисуставной жидкости и др. 

В результате накопления эндотоксинов в жидкостях

организма происходят негативные сдвиги в работе скелет-

ной мускулатуры, кардиомиоцитов, клеток иммунной и

нервной систем и формируются условия для возникновения

астении, подавленного настроения (вплоть до депрессив-

ных состояний). В условиях эндотоксикации также наруша-

ется иммунитет, развивается системное воспаление, повы-

шается риск тромбообразования. 

Поэтому фармакологическая поддержка таких паци-

ентов должна быть направлена не только на элиминацию

эндотоксинов белкового происхождения, но и на реабилита-

цию других пострадавших систем организма (прежде всего

нервной, кардиоваскулярной и иммунной). Заметим, что

назначение пациенту многочисленных препаратов, каждый

из которых решает какую-то одну из перечисленных проб-

лем (так называемая полипрагмазия), чревато многочис-

ленными побочными эффектами. Поэтому для лечения эн-

дотоксикационной астении желательно, чтобы один препа-

рат мог поддерживать реабилитацию всех пострадавших си-

стем. Одним из таких препаратов является стимол1, действу-

ющим началом которого является цитруллина малат. 

Аминокислота L-цитруллин (от лат. citrullus – арбуз)

синтезируется из орнитина и карбамоилфосфата в цикле мо-

чевины. В организме L-цитруллин также может синтезиро-

ваться из L-аргинина и, наоборот, при необходимости L-ар-

гинин синтезируется из L-цитруллина. L-цитруллин (далее –

цитруллин) превращается в аргинин посредством фермен-

тов аргининосукцинат синтетазы (ген ASS1) и аргининосук-

цинат лиазы (ген ASL). 

В форме ионной соли с яблочной кислотой (цитрул-

лина малат) цитруллин используется для лечения астении и

снижения усталости мышц при интенсивных физических

нагрузках [1]. Основным механизмом действия цитруллина

при астении является активное участие молекулы в цикле

мочевины, что способствует более интенсивной переработ-

ке и элиминации аммиачных эндотоксинов. Биосинтез ар-

гинина из цитруллина является важным механизмом осу-

ществления антиатерогенного и вазодилататорного эффек-

тов цитруллина, так как вазодилататор оксид азота синтези-

руется в организме именно из аргинина [2]. Малат-анион в

составе малата цитруллина не только повышает всасывание

молекул цитруллина в желудочно-кишечном тракте (ЖКТ)

и всасывание бикарбонат-аниона в почках [3], но и являет-

ся промежуточным продуктом цикла Кребса. 

Эффективность цитруллина малата была показана в

рандомизированных клинических исследованиях [4–7]. 

С точки зрения постгеномной медицины воздейст-

вие малата цитруллина на организм не может ограничи-

ваться перечисленными выше механизмами. В рамках 

постгеномной парадигмы молекула любого лекарственно-

го средства «мимикрирует» под определенные метаболиты

(вследствие наличия тех или иных сходств в химической

структуре) и, связываясь с теми или иными белками проте-

ома, осуществляет соответствующие данному лекарству

эффекты (как позитивные, так и негативные), что и позво-

ляет выявить хемореактомный анализ. Совокупность всей

имеющейся для заданной молекулы информации о взаи-

модействии с белками протеома (профиль сродства) дает

возможность сделать обоснованные выводы о ее потенци-

альных эффектах. 

Цель настоящей работы – сравнительный анализ

свойств цитруллина малата с использованием новейшего

направления постгеномной фармакологии – хемореактом-

ного моделирования. Анализ фармакологических «возмож-

ностей» химических структур цитруллина и малат-аниона

также проведен на основе хемоинформационного подхода,

т. е. сравнения химической структуры исследуемой молеку-

лы со структурами миллионов других молекул, для которых

молекулярно-фармакологические свойства известны. В ка-

честве молекул сравнения были использованы мельдоний и

ацетилкарнитин. Анализ проведен с использованием но-

вейших технологий машинного обучения [8–10], разраба-

тываемых в научной школе академика РАН Ю.И. Журавле-

ва и члена-корреспондента РАН К.В. Рудакова [8–13].

Материал и методы. Хемоинформатика – область ис-

следований на стыке структурной химии, фармакологии и

биоинформатики, в которой взаимосвязи типа «химическая

структура» – «свойство вещества» исследуются методами

современной информатики. Особый подраздел хемоинфор-

матики – хемореактомный анализ – направлен на оценку

биологических активностей исследуемой молекулы. 

В настоящей работе проведен сравнительный хемо-

реактомный анализ молекул цитруллина и яблочной кисло-

ты (малат-аниона) в сравнении с контрольными молекула-

ми – мельдонием и ацетилкарнитином (см. рисунок).

Для проведения хемоинформационного анализа был

разработан новый математический метод, основанный на
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комбинаторной теории разрешимости [9–12]. Комбинатор-

ная теория разрешимости, представляющая собой развитие

алгебраического подхода к задачам распознавания, являет-

ся современным инструментом для исследования призна-

ковых описаний объектов. При необходимости установле-

ния молекул, химическая структура которых схожа с задан-

ной, объектами исследования являются хемографы. Хемо-

граф (χ-граф) – особая разновидность графа (т. е. математи-

ческого объекта, являющегося совокупностью множества

вершин и множества ребер – связей между вершинами). 

С использованием метрики Хэмминга, вычисляется функ-

ция расстояния между хемографами dχ, отражающая «хими-

ческое расстояние» между двумя произвольными молекула-

ми. Расстояние dχ используется для решения задачи поиска

молекул, структурно схожих с цитруллином и малат-анио-

ном, а также для проведения хемореактомного анализа.

Хемореактомный анализ направлен на оценку биоло-

гических активностей, прежде всего моделирование профи-

ля сходства с молекулами метаболома человека [14, 15] и

профиля сродства исследуемой молекулярной структуры к

различным белкам протеома человека [16–18]. После вы-

числения «химических расстояний» между исследуемой мо-

лекулой и всеми молекулами в базе данных для каждого из

свойств, для которого необходимо рассчитать значения со-

ответствующей биологической активности (константа свя-

зывания с белком, константа ингибирования фермента 

и др.), выбираются все схожие молекулы, для которых это

свойство было измерено. Затем строится эмпирическая

функция распределения значений константы и вычисляют-

ся оценки биологических свойств.

Результаты. С использованием метода хемоинформа-

ционного анализа были проведены сравнения химической

структуры цитруллина и яблочной кислоты с молекулами в

базе данных метаболома человека и с молекулами в базах

данных лекарственных средств. В качестве модели метабо-

лома человека использовались более 40 000 соединений,

приведенных в базе данных метаболома человека (Human

Metabolome Database, HMDB) [15]. Данные соединения

включают большинство соединений, измеряемых в плазме

крови человека, и также ряд лекарст-

венных средств и их метаболитов. 

Анализ схожих с цитруллином

молекул указывает на такие возмож-

ные фармакологические эффекты ци-

труллина, как нейропротекторный, ре-

генерирующий, успокаивающий, анти-

фибринолитический, противовоспали-

тельный, антиконвульсантный, аналь-

гетический, вазодилататорный. Неко-

торые из этих потенциальных эффек-

тов цитруллина были подтверждены в

результате проведения хемореактом-

ного моделирования молекулы цит-

рулллина (см. следующий раздел). 

Для сравнения: результаты хемо-

информационного поиска молекул

мельдония и ацетилкарнитина сущест-

венно отличаются от результатов хемо-

информационного поиска молекул ци-

труллина и малата. Например,

мельдоний был схож только с бета-ала-

нином и ГАМК2-подобными соединениями (например, бета-

аминобутановая кислота и др.). Ацетилкарнитин был струк-

турно схож преимущественно с метаболитами карнитина.

Р е з у л ь т а т ы  х е м о р е а к т о м н о г о  
м о д е л и р о в а н и я  ц и т р у л л и н а  и  м а л а т а
В ходе хемореактомного моделирования молекул цит-

руллина и малата были получены достоверные оценки более

2500 биологических активностей и проведено сравнение с

контрольными молекулами – мельдонием и ацетилкарни-

тином. 

Анализ взаимодействия цитруллина с рецепторами

различных нейротрансмиттеров указал на более выражен-

ные (по сравнению с контрольными молекулами) антиде-

прессивные, анксиолитические и анальгетические свойства

молекулы цитруллина. Данное заключение подтверждают, в

частности, результаты хемореактомного моделирования

взаимодействия цитруллина с адренергическими, дофами-

новыми, серотониновыми и другими видами рецепторов.

Моделирование продемонстрировало большее срод-

ство цитруллина с α1-, а не с α2-адренорецепторами. Эти ад-

ренорецепторы в основном опосредуют сокращение глад-

кой мускулатуры, восприятие боли и отчасти – регуляцию

настроения. Нейромедиатор норадреналин имеет более вы-

сокое сродство к α1-рецепторам, нежели адреналин. Антаго-

нисты α1- и α2-адренорецепторов используются в качестве

антидепрессантов и гипотензивных средств [19, 20].

Дофаминовые рецепторы участвуют в процессах мо-

тивации, внимания, обучения, тонкой моторной координа-

ции, модулирования нейроэндокринных сигналов. Недоста-

точная дофаминовая активность ассоциирована с гиперак-

тивностью, дефицитом внимания, биполярными расстрой-

ствами, депрессивными состояниями. Нормальная дофа-

минергическая активность – одно из условий, снижающих

риск формирования алкогольной зависимости [21]. Антаго-

нисты дофаминовых рецепторов всех типов являются анти-

психотическими средствами [22]. Хемореактомное модели-
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М о д е л и р о в а н и е  э к с п е р и м е н т а л ь н ы х  н е в р о л о г и ч е с к и х
э ф ф е к т о в  ц и т р у л л и н а  и  к о н т р о л ь н ы х  м о л е к у л

Биологическая активность                       Цитруллин         Мельдоний         Ацетил-         ОШ
карнитин

Ускорение восстановления 20 6 6 -1
после вызванной электрошоком 
амнезии у мышей 
(введение 5 мг/кг в/б), %

Антиноцицептивная активность 30 НЭ НЭ -18
в формалиновой модели 
невропатической боли, мг/кг

Анальгетический эффект 7 14 11 24
как время отстранения лап 
от источника боли (100 мг/кг в/б), с

Ингибирование фенилхинон- 38 8 НЭ -22
индуцированной боли 
(50 мг/кг per os), %

Примечание. В/б – внутрибрюшинно; НЭ – нежелательные эффекты; 
ОШ – отношение шансов.

2ГАМК – гамма-аминомасляная кислота.



рование показало, что молекула цитруллина в большей сте-

пени, чем контрольные молекулы, может ингибировать

транспортер дофамина DAT, который осуществляет обрат-

ный захват дофамина в синапсах: так, для цитруллина кон-

станта ингибирования (Ki) составляет 314 нМ, для

мельдония – 657 нМ, для ацетилкарнитина – 1125 нМ. Ин-

гибирование транспортера DAT соответствует потенциаль-

ной дофаминергической активности молекулы цитруллина.

Серотониновые рецепторы осуществляют биологиче-

ские эффекты нейромедиатора и гормона серотонина 

(5-гидрокситриптамин, 5-HT). Активация серотониновых

рецепторов запускает внутриклеточные процессы, влияю-

щие на активность других медиаторных систем: глутамат-

ной, дофаминовой и ГАМКергической. Антагонисты ре-

цепторов 5-HT используются как антипсихотики и антиде-

прессанты [23]. 

Хемореактомный анализ показал, что цитруллин мо-

жет ингибировать белок-переносчик серотонина в большей

степени, чем контрольные молекулы: константа (К) сродст-

ва цитруллина к транспортеру серотонина была существен-

но ниже (360 нМ), чем мельдония (К>10000 нМ) и ацетил-

карнитина (К=905 нМ). Напомним, что более низкое зна-

чение К обозначает большее сродство молекулы к рецепто-

ру. Поэтому эффекты цитруллина отчасти могут быть по-

добны эффектам селективных ингибиторов обратного за-

хвата серотонина (СИОЗС). Средства из группы СИОЗС,

используемые в качестве антидепрессантов и анксиолити-

ков, ингибируют белок-переносчик серотонина, увеличи-

вая таким образом уровень серотонина в синаптической

щели [24]. Ингибирование цитруллином глутаматных ре-

цепторов (в частности, метаботропного рецептора mGluR5)

также будет приводить к усилению эффектов серотонина.

Ингибирование адренергических [25, 26] и глутамат-

ных рецепторов на фоне стимулирования дофаминовой [27]

и серотониновой [28] активности может способствовать

формированию анальгетического эффекта. Действительно,

моделирование экспериментальных неврологических эффе-

ктов цитруллина подтверждает этот вывод: по сравнению с

контрольными молекулами цитруллин характеризовался бо-

лее выраженным анальгетическим действием (см. таблицу). 

Результаты хемореактомного моделирования также

указали на более выраженные противовоспалительные

свойства молекулы цитруллина по сравнению с контроль-

ными молекулами. Противовоспалительный эффект цит-

руллина обусловлен, по-видимому, модуляцией метаболиз-

ма простагландинов (ингибирование простагландин-синта-

зы циклооксигеназы 2 – ЦОГ2 – и 5-липоксигеназы) и под-

тверждается результатами моделирования эксперименталь-

ных эффектов (противовоспалительная активность в моде-

ли адъювантного артрита, модель отека и др.). Например, 

Ki ЦОГ2 составила для цитруллина 334 нМ, для мельдония

>10 000 нМ и для ацетилкарнитина – 632 нМ. 

Заметим, что с точки зрения фундаментальной биохи-

мии цитруллина [2] существует еще один очень важный ме-

ханизм осуществления противовоспалительного действия

этой молекулы – посредством ингибирования ферментов

пептидиларгинин деаминаз. Этот механизм не противоре-

чит осуществлению эффектов цитруллина посредством мо-

дуляции метаболизма простагландинов.

Пептидиларгинин деаминазы – кальций-зависимые

ферменты, которые осуществляют биотрансформацию оп-

ределенных остатков аргинина в белках в цитруллин. В ча-

стности, такая посттрансляционная модификация белков

известна для основного белка миелина (MBP), стабилизи-

рующих ДНК гистоновых белков, белков цитоскелета (фи-

брин, виментин, филлагрин) и др. Ингибирование пепти-

диларгинин деаминаз способствует уменьшению воспале-

ния при рассеянном склерозе [29], гиперактивности ней-

трофилов и повреждении эндотелия [30]. Цитруллин, свя-

зываясь с активным центром ферментов пептидиларгинин

деаминаз, будет проявлять подобное противовоспалитель-

ное действие.

Результаты хемореактомного моделирования также

указывают на позитивные гемодинамические свойства мо-

лекулы цитруллина, проявляющиеся как антикоагулянт-

ный, антивазопрессорный, гипогликемический, антиги-

перхолестеринемический эффекты. Анализ показал, что ан-

тикоагулянтное действие может быть связано с ингибирова-

нием фактора свертывания X, а ингибирование вазопрес-

сорной реакции – с вытеснением аргинин-вазопрессина из

V1B-рецептора вазопрессина. В соответствии с результата-

ми анализа гипогликемическая активность связана с акти-

вацией рецептора PPAR-γ, который является известным

таргетным белком для гипогликемических средств из груп-

пы тиазолидиндионов (росиглитазон и др.). Гипогликеми-

ческая активность цитруллина также будет способствовать

снижению гиперхолестеринемии.

Оценка фармакокинетических свойств исследуемых

молекул показывает, что цитруллин характеризуется более

интенсивным всасыванием, чем молекулы сравнения. В то

же время метаболическая стабильность цитруллина в мик-

росомах печени и по отношению к глюкоуронизации выше,

чем исследованных контрольных молекул.

Хемореактомный анализ также позволил установить,

что важной особенностью молекулы цитруллина являются

слабовыраженный антибактериальный эффект в отноше-

нии золотистого стафилококка, пневмококка, противо-

грибковая активность. Хотя предполагаемые эффекты ци-

труллина были достаточно слабы (минимальные ингиби-

рующие концентрации – около 5–20 мкг/мл), эффекты

молекул сравнения были еще слабее. Антибактериальный

эффект цитруллина может быть важен для более интенсив-

ного восстановления пациентов с постинфекционной ас-

тенией, которая длится от 2 до 4 нед и наблюдается по

меньшей мере у 30% пациентов [31]. Например, сила мы-

шечного сокращения у пациентов, перенесших грипп, сни-

жается на 15%, а аэробная производительность мышц –

на 25% [32].

Хемореактомный анализ молекулы яблочной кислоты

(малат-анион) показал, что эффекты малата синергичны

эффектам цитруллина. Как и цитруллин, малат-анион мо-

жет характеризоваться анксиолитическими, противовоспа-

лительными, антикоагулянтными, антивазопрессорными,

гипогликемическими и антигиперхолестеринемическими

свойствами. 

Анксиолитический эффект малат-аниона обусловлен,

в частности, ингибированием обратного захвата серотони-

на, а также бензодиазепинового и глутаматных рецепторов.

Противовоспалительный эффект ассоциирован с ингиби-

рованием простагландин-G/H-синтазы 2 и 5-липоксигена-

зы, антикоагулянтный – с ингибированием рецепторов

тромбоцитов (гликопротеинов мембраны тромбоцитов
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GPIa, GPIIa и др.). Эти эффекты были более выражены

именно для малат-аниона, а не для молекул сравнения.

Заключение. Цитруллина малат (действующее вещест-

во препарата Стимол) представляет собой своего рода фар-

макологическую модернизацию (upgrade) молекулы цит-

руллина. Цитруллина малат способствует обезвреживанию

аммиачных эндотоксинов за счет участия в цикле мочеви-

ны и необходим для биосинтеза аргинина. Малат-анион в

составе малата цитруллина значимо повышает всасывание

молекул цитруллина в ЖКТ независимо от кислотности

желудка. Цитруллина малат улучшает всасывание бикарбо-

нат-аниона в почках, что способствует преодолению аци-

доза. Малат-анион является промежуточным продуктом

цикла Кребса, т. е. потенцирует выработку АТФ. Результа-

ты хемореактомного моделирования указывают на выра-

женные антидепрессивные, анксиолитические, противовос-

палительные свойства цитруллина малата, что может вно-

сить существенный вклад в развитие противоастеническо-

го и детоксикационного действия стимола. Молекула цит-

руллина малата также может проявлять антикоагулянтный,

антивазопрессорный, гипогликемический, антигиперхоле-

стеринемический и антибактериальный эффекты. Благода-

ря этим потенциальным свойствам цитруллина малат мо-

жет улучшать восстановление пациентов после астении или

интенсивных физических нагрузок, позволяет быстрее и

эффективнее справляться с азотистыми токсинами по

сравнению с контрольными молекулами (мельдоний, аце-

тилкарнитин).
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Черепно-мозговая травма (ЧМТ) и ее последствия

связаны с высокой инвалидизацией и летальностью и как

следствие – с частой временной или стойкой утратой трудо-

способности, что оборачивается существенными социаль-

но-экономическими потерями для государства и общества.

На долю ЧМТ приходится до 60% случаев общего травма-

тизма; по данным ВОЗ, число ЧМТ ежегодно возрастает не

менее чем на 2% [1, 2].
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Цель исследования – изучить эмоциональные нарушения у беременных с последствиями черепно-мозговой травмы (ЧМТ).
Пациенты и методы. Обследовано 47 беременных с ЧМТ в анамнезе, госпитализированных в акушерское физиологическое отделе-
ние Московского областного научно-исследовательского института акушерства и гинекологии в 2013–2015 гг. Всем пациенткам
проведено комплексное неврологическое и нейропсихологическое обследование с использованием субъективной шкалы астении (MFI-
20), госпитальной шкалы тревоги и  депрессии (HADS), шкалы ситуационной и личностной тревоги Спилбергера–Ханина.
Результаты. У беременных с последствиями ЧМТ выявлены изменения эмоционального статуса, затрагивающие астеническую,
тревожную и депрессивную составляющую. Тревожная симптоматика  у беременных с последствиями ЧМТ являлась самым час-
тым (53,3%) нарушением психоэмоциональной сферы, астенические и депрессивные проявления выявлены в  23,4 и 14,9% случаев. 
В данном исследовании впервые верифицированы структурные составляющие (ситуационная, личностная) посттравматического
тревожного синдрома у беременных. При последствиях сотрясения головного мозга наблюдался повышенный уровень ситуационной
тревожности и физической симптоматики астении, а после ушиба головного мозга (УГМ) тревога приобретала личностные чер-
ты, астения носила ментальный характер. Депрессия у беременных с последствиями ЧМТ диагностирована только на субклини-
ческом уровне и чаще отмечалась после УГМ (р=0,0473). 
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Objective: to investigate emotional disturbances in pregnant women with sequels of brain injury (BI).
Patients and methods. A total of 47 pregnant women with a history of BI, who had been admitted to the Department of Obstetric Physiology,
Moscow Regional Research Institute of Obstetrics and Gynecology, in 2013-2015, were examined. All the patients underwent a comprehensive
neurological and neuropsychological examination using the Miltidimensional Fatigue Inventory-20 (MFI-20), the Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS), and the Spielberg-Hanin Situational and Personal Anxiety Scale.
Results. The pregnant women with BI sequels were found to have emotional changes involving asthenic, anxiety, and depressive components.
In these women, anxiety symptoms were most common (53.3%); psychoemotional disturbance and asthenic and depressive manifestations were
identified in 23.4 and 14.9% of cases.
This investigation first verified the structural (situational and personal) components of post-traumatic anxiety syndrome in the pregnant women.
It revealed that an increased level of situational anxiety and physical symptoms of fatigue was observed in brain concussion sequels; and after
brain contusion (BC), alarm acquired personality traits, asthenia was of a mental nature. In the pregnant women with BI sequels, depression
was diagnosed only at the subclinical level and more often noted after BC (p=0.0473).
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Психический статус у беременных с последствиями
черепно-мозговой травмы



После ЧМТ у 50–90% пациентов сохраняются различ-

ные неврологические проявления или формируются новые

синдромы в структуре травматической болезни головного

мозга, что приводит к высокой инвалидизации (до 60%), так

как чаще всего страдают лица молодого трудоспособного

возраста [3, 4].

Основными жалобами (10–77% случаев)  в отдален-

ном периоде ЧМТ являются симптомы психоаффективного

характера (астенический, депрессивный, тревожный син-

дромы) [5–7]. 

Сочетание физиологически протекающей беременно-

сти и посттравматических нервно-психических нарушений

увеличивает риск развития процессов дезадаптации и де-

компенсации травматической болезни головного мозга,

этому способствуют и повышенные психические и физиче-

ские нагрузки у беременных [8–11].

Цель исследования – изучение нейропсихологическо-

го статуса у беременных с последствиями ЧМТ.

Пациенты и методы. В 2013–2015 гг. обследовано 47 бе-

ременных с последствиями ЧМТ, находившихся в акушер-

ском физиологическом отделении Московского областного

научно-исследовательского института акушерства и гине-

кологии. Обследованные были разделены на две группы в

зависимости от вида перенесенной ЧМТ: 1-я группа – 21

(44,7%) пациентка с последствиями сотрясения головного

мозга (СГМ); 2-я группа – 26 (55,3%) пациенток с последст-

виями ушиба головного мозга (УГМ). Средний возраст жен-

щин 1-й группы – 31,4±6,3 года, 2-й группы – 31,9±6,3 го-

да. Закрытую ЧМТ перенесли 40 (85,2%) пациенток, откры-

тую – 7 (14,9%), при этом в 15 (32%) случаях она была соче-

танной и в 32 (68%) – изолированной. Катамнез после ЧМТ

в 1-й группе составлял 9,4±5,4 года, во 2-й группе – 8,8±4,7

года. В контрольную группу вошли 23 беременные (средний

возраст –29,4±4,8 года) без неврологической и соматиче-

ской патологии.

Всем пациенткам проводили

клинико-неврологический осмотр с

тщательной оценкой нейропсихологи-

ческого статуса. Подробно изучали

неврологический анамнез, характер,

вид травмы, особенности клинических

проявлений после травмы и  длитель-

ность диспансерного наблюдения.

Астенические симптомы выяв-

ляли с помощью субъективной шкалы

оценки астении (The Multidimensional

Fatigue Inventory, MFI-20). Суммарное

количество баллов (от 4 до 20) харак-

теризовало общую астению (вопросы

№ 1, 5, 12, 16); пониженную актив-

ность (вопросы № 3, 6, 10, 17); сниже-

ние мотивации (вопросы № 4, 9, 15,

18); физическую астению (вопросы №

2, 8, 14, 20); психическую астению (во-

просы № 7, 11, 13, 19). Максимальные

значения по шкале MFI-20 отражали

тяжесть астении. 

Для оценки тяжести тревожных

и депрессивных проявлений исполь-

зовали скрининговую шкалу тревоги и

депрессии (Hospital Anxiety and

Depression Scale, HADS), состоящую из двух подшкал: 

А (Anxiety – тревога) и D (Depression – депрессия). При ин-

терпретации результатов учитывали суммарный показатель

по каждой подшкале: 0–7 – отсутствие симптомов тревоги

и депрессии, 8–10 – субклинически выраженная тревога

или депрессия, ≥11 – клинически выраженная тревога или

депрессия. Дополнительно использовали шкалу реактивной

и личностной тревожности (Спилбергера–Ханина), являю-

щуюся единственной методикой, позволяющей дифферен-

цированно определять тревожность и как личностное, и как

ситуационно-обусловленное состояние. По этой шкале

сумма баллов <30 – низкая тревожность, 31–45 – умерен-

ная, ≥46 – высокая.

Статистическая обработка проводилась при помощи

унифицированных программ Microsoft Excel, Statistica 6.0 с

использованием описательных методов: среднего значения

и стандартного отклонения (М±SD); медианы и интерквар-

тильного интервала (Ме [25%;75%]); абсолютных значений

(n) и процентного соотношения величин (%), а также непа-

раметрических критериев Краскела–Уоллиса, Манна–Уит-

ни. Для выявления корреляционных связей между различ-

ными показателями использовали критерий Спирмена (R).

Достоверными различия в группах считали при  p<0,05.

Результаты. Объективное клинико-неврологическое

обследование 47 беременных выявило ряд неврологических

симптомов, которые представлены в табл. 1.

Из данных табл. 1 следует, что разнообразная невроло-

гическая симптоматика чаще выявлялась у пациенток, пе-

ренесших УГМ, и была представлена симптомами наруше-

ния краниальной иннервации, пирамидными знаками.

С использованием указанных выше шкал все беремен-

ные были обследованы на возможные скрытые проявления

тревоги, депрессии и астении (табл. 2).

У 4 (19,1%) беременных 1-й группы по шкале MFI-20

выявлен астенический синдром с максимальными измене-

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 1. Неврологические симптомы у беременных 1-й и 2-й групп

Неврологический симптом                            1-я  группа, n (%)                   2-я группа, n (%)

* – различия между группами достоверны (p<0,05).

Нистагм 3 (14,3) 8 (30,8)

Страбизм – 6 (23,1)*

Асимметрия лицевой мускулатуры 3 (14,3) 11 (42,4)*

Симптом Хвостека 4 (19) 7 (27)

Рефлексы:
анизорефлексия 5 (23,8) 13 (50)
патологические – 6 (23,1) *
(сгибательные, разгибательные)
патологические 5 (23,8) 16 (61,6) *
псевдобульбарные

Атаксия:
статическая 1 (4,8) 5 (19,3)
динамическая 1 (4,8) 3 (11,6)

Экстрапирамидный синдром – 1 (3,9)
(миоклонус)

Элементы афазии – 3 (11,6)

Когнитивные нарушения 2 (9,5) 6 (23,1)
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ниями по подшкалам «пониженная активность» и «физиче-

ская астения» (различия между 1-й и 2-й группами:

р=0,0065 и р<0,0001 соответственно). В 1-й группе увеличе-

ние баллов по показателю «снижение мотивации» коррели-

ровало с выраженностью астении («общий балл» –

R=0,4452; р=0,0431). У 7 (26,7%) пациенток 2-й группы ди-

агностирован астенический синдром со значимыми изме-

нениями по подшкалам «психическая астения» и «сниже-

ние мотивации» (различия между 1-й и 2-й группами:

р=0,0009 и р=0,0120 соответственно). Во 2-й группе увели-

чение баллов по подшкале «сниженние мотивации» соотно-

силось с выраженностью психического компонента астении

(«психическая астения» – R=0,6747; р=0,0001) и общей ас-

тении («общий балл» – R=0,8123; р<0,0001). Во 2-й группе

с увеличением возраста у беременных отмечено усиление

проявлений общей (R=0,4414; р=0,02398) и личностной

(R=0,3933; р=0,0468) тревожности по шкале HADS.

Все пациентки с посттравматическим астеническим

синдромом (11/23,4%) при наступлении беременности от-

мечали некоторое нарастание усталости, слабости.

Наиболее значимые изменения уровня тревоги по

шкале HADS были выявлены у беременных 2-й группы по

сравнению с контрольной группой (р<0,0001). Клиниче-

ски выраженный уровень тревоги в 1-й группе имелся у 

9 (42,8%) беременных (средний показатель – 13 [11; 14]

баллов), во 2-й группе – у 16 (61,6%; средний показатель –

12 [11; 14]  баллов). Низкий уровень тревоги в 1-й группе

отмечен в 4 (19%) случаях (средний показатель – 9 [9; 9]

баллов), во 2-й группе – в 3 (11,6%; средний показатель –

10 [9; 10] баллов). В контрольной группе у 1 (4,8%) паци-

ентки выявлены субклинические проявления тревоги 

(8 баллов).

Параллельно проведено исследование по шкале

Спилбергера–Ханина, показавшее преобладание повышен-

ного уровня личностной тревожности у пациенток 2-й груп-

пы (p=0,0185) и повышение ситуационной тревожности (до

умеренного уровня) у беременных 1-й группы (p=0,0487). 

В контрольной группе отмечено повышение ситуационной

тревожности (29 [28; 30] баллов), не достигшее уровня суб-

клинических проявлений (>30 баллов), при этом уровень

личностной тревожности оказался бо-

лее низким (24 [22; 25,5] балла). 

При оценке депрессивных рас-

стройств было установлено их преоб-

ладание на субклиническом уровне во

2-й группе: в 1-й группе депрессия вы-

явлена у 2 (9,5%) пациенток, во 2-й

группе – у 5 (19,3%; р=0,0473). Кли-

нически выраженной депрессии у бе-

ременных 1-й и 2-й групп не наблюда-

лось. В контрольной группе при оцен-

ке по шкале депрессии HADS наибо-

лее выраженные изменения соотноси-

лись с астенией (по подшкале «общий

балл» – R=0,4588; р=0,0276).

Паническое расстройство в стру-

ктуре вегетативной дисфункции после

ЧМТ наблюдалось у 6 (28,6%) пациен-

ток 1-й группы и 4 (15,4%) 2-й группы.

В основном имели место редкие пани-

ческие приступы (в среднем 1 раз в

1–2 мес), протекавшие преимущественно с дыхательными

нарушениями (по типу диспноэ, гиперпноэ – у 7/15% паци-

енток) и аффективными расстройствами (у 10/21,3%).

Большинство обследованных с паническим расстройством

отмечали уменьшение частоты приступов во время бере-

менности, что связывали с более активным «избеганием»

известных провокаторов приступов.

Обсуждение. Опубликованные ранее исследования

также свидетельствуют о повышении уровня общей (17,0%)

[12], ситуационной и личностной тревожности [13] у паци-

ентов после ЧМТ. Однако в нашем исследовании уровень

тревожности оказался более высоким (в 1-й группе – 42,8%,

во 2-й группе – 61,6%). У беременных контрольной группы

также выявлялось незначительное повышение уровня тре-

вожности: в 1 (4,8%) случае субклиническая тревога диагно-

стирована по шкале HADS; повышение уровня ситуацион-

ной тревожности по шкале Спилбергера–Ханина практиче-

ски у всех пациенток достигало верхней границы нормы,

что, вероятно, обусловлено переживаниями, связанными с

беременностью и ее исходом.

Астенический синдром является наиболее частым кли-

ническим проявлением у пациентов, перенесших ЧМТ

(64,7–80%) [14, 15]. В одном из последних гендерно-диффе-

ренцированных зарубежных исследований у пострадавших

женского пола астения выявлена практически в половине

случаев (47%) [16]. Однако в нашей работе этот показатель

составил всего 23,4%, что согласуется с данными более ран-

них исследований у беременных в российской популяции

(17,8%) [17]. То, что астенический синдром наблюдается

практически в 2 раза реже у беременных с последствиями

ЧМТ в нашей стране, возможно, обусловлено социокультур-

ными особенностями российских женщин. 

Клинически выраженной депрессии у беременных 1-й

и 2-й групп не выявлено. Случаи субклинической депрес-

сии диагностированы исключительно при тестировании по

опроснику HADS и достоверно преобладали во 2-й группе

(р=0,0473). 

В отношении депрессии в отдаленном периоде ЧМТ в

публикациях последних лет приводятся неоднозначные дан-

ные: после ЧМТ депрессия наблюдалась у 12,7% пациентов
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Таблица 2. У р о в е н ь  а с т е н и и ,  т р е в о г и ,  д е п р е с с и и  у  п а ц и е н т о к
1 - й  и  2 - й  г р у п п  и  у  б е р е м е н н ы х  к о н т р о л ь н о й  г р у п п ы
( б а л л ы ,  М е  [ 2 5 % ;  7 5 % ] )

Показатель                                           1-я группа          2-я группа                Контрольная группа

MFI-20:
общая астения 6 [5; 8 ] 5 [5; 6] 6 [6; 7]
пониженная активность 6 [5; 6]*,# 5 [4; 6] 5 [4; 5]
физическая астения 7 [7; 8] 5 [4; 6]*,# 7 [7; 8]
психическая астения 5 [4; 6]# 7,5 [5; 9]* 5 [4; 5]
снижение мотивации 5 [5; 6]* 6,5 [5; 9]# 5 [4; 5]
общая сумма баллов 30 [29; 31]* 30 [26; 32] 28 [26; 29]

HADS:
тревога 9 [7; 13]* 11 [7; 13]* 6 [6; 7]
депрессия 6 [6; 7]# 5,5 [3; 7]* 5 [4; 6]

Шкала Спилбергера–Ханина:
реактивная тревожность 43 [30;48]*,# 40 [31; 44]* 29 [28; 30]
личностная тревожность 30 [28;42]* 43,5 [30; 54]*,# 24 [22; 25,5]

* – достоверные различия с контрольной группой (p<0,05); # – достоверные различия
между 1-й и  2-й группами (p<0,05).



[18], «субсиндромальная депрессия» – у 19,1% [12]. Это оказа-

лось очень близким к результатам настоящего исследования:

при последствиях СГМ депрессия отмечена у 9,5% женщин;

после УГМ – у 19,3%. У перенесших СГМ в нашем исследо-

вании депрессия наблюдалась значительно реже (9,5%), чем в

зарубежных исследованиях у женщин (41%)  [16] и у постра-

давших в целом (без распределения по полу) – 64% [19]. Более

низкие показатели депрессии в сравнении с зарубежными

данными были получены нами и при последствиях тяжелой

ЧМТ – 19,3% против 39% [19]. Вероятно, депрессивные про-

явления у пациенток несколько нивелировались наступив-

шей беременностью и ожиданием предстоящего материнства.

Астенический и тревожный синдромы у беременных

при последствиях ЧМТ диагностированы в 23,4 и 53,3%

случаев и имели свои особенности. После УГМ астения

больше затрагивала мобилизующую составляющую пси-

хической деятельности и личностную тревожность, что,

возможно, обусловлено структурными изменениями го-

ловного мозга. Для последствий СГМ более характерны

физическая составляющая астении и ситуационная тре-

вожность.

У 14,9% беременных с последствиями ЧМТ (преиму-

щественно УГМ) наблюдались посттравматические депрес-

сивные проявления на субклиническом уровне.
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В многочисленных работах выявлены различные фак-

торы риска и механизмы, приводящие к структурным и

функциональным изменениям в мозге при цереброваску-

лярных заболеваниях (ЦВЗ) [1–9]. Однако ведущее патоге-

нетическое звено в развитии клинической симптоматики

этих синдромов остается неясным. В связи с частым сочета-

нием деменции и депрессии у пациентов с ЦВЗ предложен

термин «синдром 2Д» для упрощения их совместного обо-

значения. Как известно, самой частой причиной деменции

считается болезнь Альцгеймера [1]. «Чистые» формы болез-

ни Альцгеймера, связанные с генетически обусловленным

повышением уровня амилоида, встречаются редко, боль-

шинство случаев заболевания носят спорадический характер

и вызваны типичными изменениями механизмов клиренса в

головном мозге и накоплением бета-амилоида [1, 5, 7]. Одна

из предполагаемых причин этих нарушений – сердечно-со-

судистые факторы риска, главным образом артериальная ги-

пертензия (АГ) [2–6]. Понимание общности факторов риска

и отдельных звеньев патогенеза нейродегенеративного про-

цесса и ЦВЗ привело к появлению теории смешанной при-

роды деменций, которая в настоящее время широко распро-

странена и поддерживается большинством исследователей
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Цель исследования – изучение состояния цереброваскулярной реактивности (ЦВР) и структурных изменений вещества головного

мозга у пациентов с умеренными когнитивными нарушениями.

Пациенты и методы. Обследовано 385 пациентов в возрасте от 57 до 79 лет с умеренными сосудистыми когнитивными наруше-

ниями (СКН). Изучена взаимосвязь клинических вариантов СКН и депрессии с объемом и локализацией ишемического повреждения

вещества мозга, а также с состоянием ЦВР в различных сосудистых бассейнах на этапе включения в исследование и через 20 мес. 

Результаты. Выявлена связь нейропсихологического профиля и тяжести СКН с особенностями структурного повреждения веще-

ства мозга, но в большей степени со снижением ЦВР в системе сонных артерий (СА) и сочетанным снижением ЦВР в СА и верте-

бробазилярном бассейне (ВББ). Установлена ассоциация частоты развития депрессии с локализацией ишемического повреждения

в лобных долях и снижением ЦВР в СА слева, а также сочетанным снижением ЦВР в СА и ВББ. 

Заключение. Состояние ЦВР, определяемой в различных сосудистых бассейнах, может служить ранним прогностическим призна-

ком развивающихся СКН или депрессии. 
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Objective: to investigate cerebrovascular reactivity (CVR) and brain matter structural changes in patients with moderate cognitive impairment.

Patients and methods. A total of 385 patients aged 57 to 79 years with moderate vascular cognitive impairment (VCI) were examined. A rela-

tionship of the clinical types of VCI and depression to the extent and location of ischemic brain matter damage and to the state of CVR in dif-

ferent vascular beds was investigated at the stage of inclusion into the study and following 20 months.

Results. There was a correlation of the neuropsychological profile and the severity of VCI with the features of brain matter structural damage,

but with a greater CVR decrease in the carotid artery (CA) system and a concomitant CVR reduction in the CA and vertebrobasilar bed (VBB).

There was an association of the incidence of depression with the location of ischemic damage in the frontal lobes and a CVR decrease in the left

CA and with a concomitant CVR reduction in the CA and VBB.

Conclusion. The CVR determined in different vascular beds may serve as an early prognostic indicator of evolving VCI or depression.
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[7, 10, 11]. Как и сосудистые когнитивные расстройства

(СКН), нарушение настроения при ЦВЗ имеет органиче-

скую природу и связь с сосудистыми факторами риска, при-

водящими к активации симпатико-адреналовой системы и

глюкокортикоидной активации, лежащей в основе депрес-

сии [12–16]. В то же время под воздействием высокого уров-

ня глюкокортикоидов при депрессии происходит ряд функ-

циональных и структурных изменений в головном мозге, та-

ких как перестройка нейротрофических факторов, в частно-

сти уменьшение уровня BDNF [17–19], а также атрофия

гиппокампа, обонятельной и лобной коры, миндалин

[20–26], что приводит к когнитивному снижению. Таким об-

разом, связь между сосудистым, нейродегенеративным про-

цессами и развитием деменции и депрессии хорошо доказа-

на. Тем не менее поиск причин развития «синдрома 2Д» при

ЦВЗ продолжается. Недавнее открытие собственной лимфа-

тической системы мозга, выполняющей роль «дренажа» для

выведения биохимического «мусора», помогло пролить свет

на природу нейродегенеративных заболеваний [27–30].

Подтверждена также вредоносная роль в развитии СКН вос-

паления, в частности В-иммунных клеток, которые являют-

ся потенциальной терапевтической мишенью для предот-

вращения деменции [31, 32]. В последние годы также актив-

но изучаются нейроанатомические и функциональные кор-

реляты деменции и депрессии при ЦВЗ [1, 33–35]. Локали-

зация и объем структурного повреждения вещества мозга

при ЦВЗ имеет значение в развитии СКН и депрессии, одна-

ко, по-видимому, решающая роль здесь принадлежит функ-

циональным изменениям в мозге [33, 36]. 

Таким образом, ЦВЗ и нейродегенеративный процесс

формируют порочный круг, основными звеньями которого

являются нарушение реактивности микрососудов, ишемия,

воспаление, накопление бета-амилоида, в свою очередь усу-

губляющее нарушение реактивности микрососудов [1]. 

S. Suri и соавт. [37] показали снижение цереброваскулярной

реактивности у здоровых молодых носителей АпоЕ4-геноти-

па по отношению к неносителям, что может отражать сосу-

дистый вклад в уязвимость когнитивных функций у носите-

лей АпоЕ4 в конце жизни. Таким образом, нарушение цере-

броваскулярной реактивности (ЦВР), вероятно, является

ключевым звеном патогенеза и наиболее ранним предикто-

ром надвигающегося «синдрома 2Д».

Целью настоящего исследования явилось изучение

состояния ЦВР и структурных изменений вещества голов-

ного мозга у пациентов с умеренными когнитивными нару-

шениями (УКН).

Пациенты и методы. В исследование включено 385 па-

циентов в возрасте от 57 до 79 лет с УКН, диагностирован-

ными при нейропсихологическом обследовании и на осно-

вании критериев NIA-AA (the National Institute on Aging and

Alzheimer's Association criteria) [38]. Диагноз деменции яв-

лялся критерием исключения из исследования. Для оценки

когнитивных функций использованы следующие шкалы:

краткая шкала оценки психического статуса (КШОПС), те-

сты на выявление лобной дисфункции (ЛД), тест на запо-

минание 16 слов (Free and Cued Selective Reminding Test –

Immediate Recall, FCSRT-IR), тест рисования часов, табли-

цы Шульте. Функциональные возможности пациентов оце-

нивали с помощью шкалы повседневной активности 

М. Lawton и Е. Brody (1969) с привлечением информанта

(родственник или лицо, хорошо знающее пациента). Эмо-

циональный статус пациентов изучали с помощью шкалы

Гамильтона-21 (ШГ21), госпитальной шкалы тревоги и де-

прессии (ГШТД), учитывающих субъективную и объектив-

ную оценку эмоционального состояния пациента. На этапе

отдаленного наблюдения для выявления депрессии у паци-

ентов с развившейся деменцией и исключения диагности-

ческих ошибок, связанных с имеющейся у них апатией, ис-

пользовали шкалу CSDD (Cornell Scale for Depression in

Dementia). 

Для оценки структурных изменений вещества мозга

всем пациентам проводили магнитно-резонансную томо-

графию (МРТ) головного мозга (1,5 Тл) в режимах Т1, Т2,

FLAIR, DWI с применением МР-ангиографии. Изменения

белого вещества оценивали с помощью визуальных шкал

Fazekas и ARWMC (Age-Related White Matter Changes), отра-

жающих возрастные изменения [39, 40]. Вещество головно-

го мозга было разделено в соответствии со шкалой Fazekas

на перивентрикулярные отделы (1 см от боковых желудоч-

ков) и глубокое белое вещество. По визуальной шкале

ARWMC оценивали 5 регионов головного мозга в каждом

полушарии: лобная область до центральной извилины; те-

менно-затылочная область; височная область; мозжечок и

ствол мозга; базальные ганглии. 

При включении пациентов в исследование основны-

ми отправными точками для диагностики СКН служили:

наличие текущего сосудистого заболевания (главным обра-

зом АГ и атеросклероза) длительностью не менее 5 лет, име-

ющего четко очерченную клиническую картину, и данные

нейровизуализации, подтверждающие множественное со-

судистое повреждение головного мозга (≥3 баллов по шкале

Fazekas и ≥6 баллов по шкале ARWMC) без выраженной ат-

рофии вещества мозга. 

Для оценки состояния ЦВР всем пациентам проводи-

ли транскраниальное дуплексное сканирование. В вертеб-

робазилярном бассейне (ВББ) состояние ЦВР оценивалось

с помощью функциональной нагрузочной пробы (фотости-

муляция стробоскопической лампой) с вычислением инде-

кса фотореактивности по динамике скоростных показате-

лей кровотока в задней мозговой артерии, а в системе сон-

ных артерий (СА) – с помощью гиперкапнической пробы с

задержкой дыхания до 30 с. Поскольку антигипертензивные

препараты способны изменять показатели ЦВР путем моду-

ляции жесткости артерий [41], все пациенты находились на

стабильной антигипертензивной терапии не менее 30 дней

до начала исследования, а затем на протяжении всего пери-

ода наблюдения (20 мес).

Результаты обрабатывали статистическим методом

парного сравнения групп пациентов с помощью программы

Microsoft Excel 7.0 и прикладных программ Statistiсa. При

нормальном распределении сравнительный анализ между

группами проводили при помощи критерия Стьюдента.

Различия считали достоверными при р<0,05. Рассчитывали

среднее значение и стандартное отклонение, а также ошиб-

ку среднего. При отсутствии нормального распределения

рассчитывали медианы, 1-й и 3-й квартили. Сравнение ме-

жду группами осуществляли с использованием критерия

Манна– Уитни.

Результаты. При нейровизуализационном обследова-

нии у всех пациентов поражение вещества головного мозга

по шкале Fazekas составило от 3 до 5 баллов, по шкале

ARWMC – от 6 до 16 баллов. 
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По данным анализа нейропсихологического профиля

УКН, пациенты распределились следующим образом: 45%

из них имели мультифункциональный тип УКН с наруше-

нием памяти, 32% – мультифункциональный тип УКН без

нарушения памяти, 16% – монофункциональный амнести-

ческий тип и 7% – монофункциональный неамнестический

тип УКН. У пациентов с мультифункциональным неамне-

стическим типом УКН отмечались нарушения внимания,

планирования и организации произвольной деятельности, а

также процессов обобщения и концептуализации, трудно-

сти в вынесении суждений, а у пациентов с монофункцио-

нальным неамнестическим типом УКН – преимуществен-

ное нарушение внимания. При этом у пациентов не отмеча-

лось существенного снижения повседневного функциони-

рования по шкале М. Lawton и Е. Brody: базисная актив-

ность – 23,0±1,0 балл (максимально – 24 балла); инстру-

ментальная активность – 19±1,0 балл (максимально – 

21 балл), что исключало наличие деменции.

В начале наблюдения у 45% обследованных, преиму-

щественно с мульти- и монофункциональным амнестиче-

ским типом УКН, выявлен синдром депрессии (рис. 1). 

В основном регистрировались субклинические случаи де-

прессии, реже – депрессия легкой

степени тяжести. Случаев тяжелой

депрессии не выявлено (табл. 1).

Проведен анализ взаимосвязи

нейропсихологического профиля

УКН и локализации структурного по-

вреждения вещества мозга. У пациен-

тов с моно- и мультифункциональ-

ным амнестическим типом УКН в

сравнении с пациентами с моно- и

мультифункциональным неамнести-

ческим типом УКН ишемические

очаги локализовались преимущест-

венно в теменно-затылочных, височ-

ной, лобной областях, а у пациентов с

неамнестическим типом УКН – в ба-

зальных ганглиях и стволе (рис. 2).

Однако статистические различия по-

лучены только у пациентов, имеющих

большой объем ишемического повре-

ждения: ≥5 баллов по шкале Fazekas и

≥10 баллов по шкале ARWMC. Кли-

ническая картина депрессии была до-

стоверно связана с локализацией со-

судистых очагов в лобных областях

при показателях по шкале Fazekas 4 и

5 баллов, по шкале ARWMC ≥10 баллов (57 и 54% случаев

депрессии соответственно; р=0,02).

Оценка состояния ЦВР в различных сосудистых бас-

сейнах выявила снижение показателей у всех пациентов,

при этом у 32% обследованных наблюдалось уменьшение

ЦВР изолированно в СА, у 24% – только в ВББ и у 44% –

одновременно в СА и ВББ. При анализе распределения раз-

личных клинических вариантов синдрома УКН в зависимо-

сти от состояния ЦВР в различных сосудистых бассейнах

установлено, что мульти- и монофункциональный амнести-

ческий типы УКН чаще встречались у пациентов со сниже-

нием ЦВР в СА (39% обследованных; р=0,04), в основном в

СА и ВББ (49%; р=0,03). Мультифункциональный неамне-

стический тип УКН чаще выявлялся при снижении ЦВР и в

СА, и в ВББ (51%; р=0,02), а монофункциональный неам-

нестический тип УКН – при снижении ЦВР в ВББ (41%;

р=0,03). 

Наибольшее число случаев депрессии зарегистрирова-

но у пациентов со снижением ЦВР в СА (54%; р=0,02), осо-

бенно слева, а также в СА и ВББ (39%; р=0,04; табл. 2). 

Через 20 мес анализу были доступны 360 пациентов

(25 человек выбыли из исследования), что не повлияло на
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Рис. 1. Частота депрессии у пациентов с различными типами когнитивной 

дисфункции
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Таблица 1. Т я ж е с т ь  д е п р е с с и и  у  п а ц и е н т о в  с  р а з л и ч н ы м и  т и п а м и  к о г н и т и в н о й  д и с ф у н к ц и и

Показатель                                                                                        ШГ                                                          ГШТД                      CSDD
начало                через                     начало                            через                    через
наблюдения                   20 мес                   наблюдения                   20 мес                  20 мес

Тип УКН:
мультифункциональный амнестический 13,9±2,3 17,6±3,2* 13,3±2,7 16,4±3,1* 
монофункциональный амнестический 8,9±2,1 19,0±2,2* 9,1±1,2 14,7±2,4*
мультифункциональный неамнестический 10,3±1,5 17,2±1,5* 9,7±2,6 13,4±3,3*
монофункциональный неамнестический 9,4±2,2 12,4±2,4* 11,1±2,4 12,9±2,8

Деменция 16,1±2,2 15,1±1,1 13±2,3

*р<0,05 при сравнении с началом наблюдения в пределах одной группы.



репрезентативность данных. Повтор-

ное нейропсихологическое обследо-

вание 48% пациентов выявило син-

дром деменции легкой степени тяже-

сти. Ключевое значение для установ-

ления диагноза деменции имело вли-

яние когнитивной дисфункции на

повседневную активность пациентов.

Наличие регулярных затруднений в

сложных видах деятельности (инстру-

ментальная активность по шкале 

М. Lawton и Е. Brody), отражающихся

на профессиональном или повседнев-

ном функционировании, требующих

подсказок со стороны окружения, по-

зволило поставить диагноз деменции.

При этом пациенты сохраняли отно-

сительную самостоятельность и по-

стоянного наблюдения не требовали.

Средний балл по КШОПС в группе

пациентов с деменцией был относи-

тельно высоким – 24,6±2,2, по шкале

ЛД – 13,3±1,3. Деменции умеренной

или тяжелой степени не выявлено.

Большинству (72%) пациентов с

деменцией в начале исследования ус-

тановлен диагноз мультифункцио-

нального амнестического УКН. По

нейропсихологическому профилю все

пациенты с деменцией были разделе-

ны на имеющих преимущественно

дизрегуляторный и преимущественно

амнестический тип УКН (67 и 33% со-

ответственно). Проведенный корреляционный анализ не

выявил статистически значимых корреляций между клини-

ческим вариантом деменции и локализацией ишемического

повреждения по шкалам Fazekas и ARWMC (р>0,05).

Дальнейший анализ показал, что у 52% пациентов с

деменцией наблюдалось исходное снижение ЦВР в обоих

сосудистых бассейнах, у 31% – исходное снижение ЦВР в

СА и у 17% – снижение ЦВР в ВББ (р<0,05). При этом у па-

циентов с исходным снижением ЦВР в СА и обоих сосуди-

стых бассейнах нарушения памяти были более выражены,

чем у пациентов с исходным снижением ЦВР в ВББ (сум-

марное воспроизведение по шкале FCSRT-IR – 18±4,3 и

31±2,5 балла соответственно; р=0,02). Таким образом, со-

хранялось соотношение клинических вариантов когнитив-

ных нарушений и перфузионного снижения в конкретном

сосудистом бассейне, наблюдаемое в начале исследования. 

Количество случаев депрессии на отдаленном этапе

наблюдения существенно не увеличилось – 48% (р>0,05

при сравнении с исходным уровнем), что можно объяснить

нарастанием тяжести когнитивных нарушений и снижени-

ем критичности восприятия. Однако в динамике установле-

но значимое нарастание тяжести депрессии (см. рис. 1 и

табл. 1). Наибольшее количество случаев депрессии, как и в

начале наблюдения, регистрировалось у пациентов со сни-

жением ЦВР в СА (52%; р=0,02).

Обсуждение. Результаты исследования позволили вы-

явить зависимость клинических особенностей СКН от ло-

кализации сосудистых очагов. При этом наиболее неблаго-

приятный в отношении риска трансформации в деменцию

мультифункциональный амнестический тип УКН ассоции-

ровался с преимущественной локализацией ишемических

очагов в стратегических для когнитивных функций зонах:

лобной, теменной, височной. Однако достоверные разли-

чия были получены только у пациентов, уже имеющих боль-

шой объем ишемического повреждения вещества головного

мозга, что делает невозможным использование нейровизуа-

лизационных данных для ранней диагностики риска разви-

тия тяжелых СКН. Наиболее ранним прогностическим

признаком может служить состояние ЦВР в различных со-

судистых бассейнах. В настоящем исследовании установле-

на зависимость развития клинических вариантов СКН от

состояния ЦВР в различных сосудистых бассейнах. Пос-

кольку ЦВР является прямым отражением состояния цере-

бральной перфузии и функционального компенсаторного

резерва, такая зависимость, вероятно, свидетельствует о на-

рушении работы нейроваскулярных единиц и феномена ра-

бочей гиперемии в определенных зонах мозга, значимых в

когнитивном плане. При этом снижение перфузионных ха-

рактеристик в СА, кровоснабжающих височно-теменные

области и гипоталамус, сопровождается возникновением

преимущественно амнестического типа когнитивных нару-

шений, а снижение перфузионных показателей одновре-

менно в СА и ВББ, по-видимому, отражает более значимые

нарушения кровоснабжения базальных ядер и подкорковых

структур и ассоциировано с развитием когнитивных нару-

шений как амнестического, так и дизрегуляторного типа.
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Рис. 2. Распределение клинических вариантов УКН в зависимости от локализации

ишемического повреждения по шкале ARWMC
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Таблица 2. К о р р е л я ц и я  м е ж д у  б а л л а м и  п о  Ш Г  и  п о к а з а т е л я м и
Ц В Р  у  п а ц и е н т о в  с  д е п р е с с и е й

Показатель               Проба на гиперкапнию                            Проба фотостимуляцией
справа                       слева                       справа                           слева

r (Spearman) -0,07 -0,56 -0,52 -0,52

p 0,787 0,006 0,014 0,009



Известно, что концевые отделы артерий ВББ кровоснабжа-

ют задние отделы гипоталамуса, поэтому состояние ЦВР в

ВББ, вероятно, играет буферную роль в развитии амнести-

ческого типа когнитивных нарушений. В то же время нару-

шение способности к поддержанию активной умственной

деятельности и внимания, связанной со снижением ЦВР в

ВББ, можно объяснить уменьшением перфузии стволовых

структур. 

Наибольший процент деменций в данном исследова-

нии развился у пациентов с мультифункциональным амне-

стическим типом УКН, что подтверждает данные литерату-

ры о наиболее высоком риске конверсии этого варианта

УКН в деменцию [42–44] и свидетельствует о большом

вкладе нейродегенеративного процесса в генез когнитив-

ных нарушений при ЦВЗ. В настоящее исследование изна-

чально включали пациентов с наибольшей вероятностью

ведущего цереброваскулярного патологического процесса.

Однако наблюдение за пациентами и данные нейропсихо-

логического обследования показали высокую вероятность

сочетания СКН с нейродегенерацией, что лишний раз под-

черкивает сложность дифференцирования и выявления

«чистых» клинических форм заболевания. Безусловно, ней-

родегенеративный процесс – основная причина прогресси-

рования когнитивных нарушений, однако сосудистые изме-

нения способствуют, во-первых, более раннему их дебюту

[5, 7, 45], во-вторых, формированию и превалированию

дизрегуляторного дефекта на раннем этапе заболевания [7,

45, 46], в-третьих, ускорению темпов когнитивного сниже-

ния (2–4 балла в год по КШОПС в сравнении с «чистой»

формой СКН – 0,5–1,0 балл в год и «чистой» болезнью

Альцгеймера – 3 балла в год, по данным литературы [45]).

Поэтому для более избирательной и успешной терапии не-

обходимо учитывать возможность сочетания СКН с нейро-

дегенеративным процессом и проводить комплексное об-

следование, учитывающее нейропсихологический профиль

когнитивного дефекта, эмоциональный статус пациента,

данные нейровизуализационного обследования, кроме то-

го, важно оценить и состояние ЦВР. 

В проведенных ранее работах показана роль снижения

вазодилататорного резерва и линейной скорости кровотока

в развитии когнитивных нарушений, а также значение со-

стояния ЦВР как раннего признака когнитивного сниже-

ния [47, 48]. Однако зависимость клинических вариантов

СКН от состояния ЦВР в различных сосудистых бассейнах

не изучалась. В другом исследовании была отмечена необ-

ходимость изучения генотипа АПО Е4 у всех пациентов с

ЦВЗ для предупреждения развития тяжелых когнитивных

нарушений, а также дифференцированного проведения

различных видов функциональной МРТ при отсутствии

четких клинико-нейровизуализационных корреллятов с

данными структурной МРТ [31, 34]. Результаты настоящего

исследования свидетельствуют о том, что функциональные

изменения церебрального перфузионного резерва, измеря-

емые состоянием ЦВР, опережают морфологические изме-

нения вещества мозга и могут служить ранним прогности-

ческим признаком прогрессирования когнитивных нару-

шений при ЦВЗ, в том числе при сочетании с нейродегене-

рацией. Исследование ЦВР в данном случае является более

простым и доступным методом, который может применять-

ся на первом этапе скринингового обследования пациентов. 

Установлена взаимосвязь клинической картины де-

прессии с преимущественной локализацией ишемических

очагов в лобной области у пациентов с большим объемом

ишемического повреждения. Однако в основном развитие

депрессии у пациентов с ЦВЗ ассоциировалось со снижени-

ем ЦВР в СА, особенно слева, и сочетанным снижением

ЦВР в СА и ВББ, что подтверждает данные литературы о

связи депрессии с повреждением левого полушария [49], а

также демпфирующую роль состояния перфузии в ВББ в

развитии депрессии и когнитивных нарушений, указывая на

общность патогенетических механизмов этих синдромов.

Заключение. Установлена связь частоты развития де-

прессии с локализацией ишемического повреждения в лоб-

ных долях и снижением ЦВР в каротидном бассейне слева,

а также сочетанным снижением ЦВР в каротидном бассей-

не и ВББ, при котором нарушение перфузии в ВББ играет

буферную роль. Выявлена зависимость нейропсихологиче-

ского профиля когнитивных нарушений при ЦВЗ от сниже-

ния ЦВР в конкретном сосудистом бассейне, что может яв-

ляться отражением преимущественного влияния сосуди-

стого или нейродегенеративного процесса и служить осно-

ванием для проведения дифференцированной терапии. 
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Мышечно-суставная дисфункция височно-нижнече-

люстных суставов (ВНЧС), или краниомандибулярная дис-

функция, по данным разных авторов, встречается в 11–44%

случаев [1, 2]. Многие исследователи выделяют фактор окк-

люзии как ведущий при этой патологии [3, 4]. Прозопалги-

ей мышечного генеза страдает до 70% пациентов с дисфунк-
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Цель исследования – изучение эффективности комплексного подхода к лечению краниомандибулярной дисфункции посредством из-

менения биомеханического паттерна движения ВНЧС путем введения ботулотоксина типа А (БТА) в жевательные мышцы.

Пациенты и методы. В исследование включено 20 пациентов в возрасте 18–45 лет с клиническими признаками мышечно-сустав-

ной дисфункции височно-нижнечелюстного сустава (ВНЧС). Всем пациентам до и после лечения проводили магнитно-резонансную

томографию ВНЧС и жевательных мышц, а также УЗИ и поверхностную электромиографию (ЭМГ) жевательных мышц. 

Результаты. Выявлены значительное уменьшение болевого синдрома, улучшение взаимоотношения внутрисуставных элементов ВНЧС

и изменение структуры жевательных мышц. Показатели ЭМГ приблизились к норме. Через 4–6 мес после лечения у большинства па-

циентов увеличилась амплитуда открывания рта (95%), уменьшилась боль в покое (85%), снизилась частота щелчков в ВНЧС (90%). 

Заключение. В ведении пациентов с тяжелым хроническим болевым синдромом на фоне мышечно-суставной дисфункции ВНЧС не-

обходимо участие ортодонта с целью коррекции нарушений прикуса, а также невролога для коррекции локального миофасциаль-

ного болевого синдрома.
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Междисциплинарный подход к лечению мышечно-
суставной дисфункции височно-нижнечелюстного 

сустава с выраженным болевым синдромом



цией ВНЧС [5]. Купировать болевой

синдром нестероидными противо-

воспалительными препаратами у та-

ких пациентов удается лишь на не-

продолжительное время, а постоян-

ное использование этих препаратов

неэффективно и приводит к хрониза-

ции боли и ухудшению качества жиз-

ни. Окклюзионная терапия также не

всегда бывает успешной. Во все боль-

шем числе исследований указывается

на роль гипертонуса жевательных

мышц в развитии дисфункции ВНЧС

[6]. Одним из способов коррекции

гипертонуса мышц является введение

в пораженную мышцу ботулотоксина

типа А (БТА) [7]. 

Цель исследования – изучение

эффективности лечения кранио-

мандибулярной дисфункции по-

средством изменения биомеханиче-

ского паттерна движения ВНЧС пу-

тем введения БТА в жевательные

мышцы. 

Пациенты и методы. В исследо-

вание включено 20 пациентов с кли-

ническими признаками дисфункции

ВНЧС и прозопалгией мышечного

генеза в возрасте от 18 до 45 лет. Па-

циенты предъявляли жалобы на боль,

щелчки в области ВНЧС и ограниче-

ние открывания рта. 

При клиническом обследова-

нии определяли амплитуду и траекто-

рию движения нижней челюсти, про-

водили аускультацию ВНЧС и паль-

пацию жевательных мышц. Для опре-

деления личностной и ситуационной

тревожности использовали шкалу

Спилбергера–Ханина. Для визуали-

зации жевательных мышц и опреде-

ления взаимоотношения внутрисус-

тавных элементов всем пациентам

выполняли магнитно-резонансную

томографию (МРТ) ВНЧС. Для конт-

роля функционального состояния

жевательных мышц до и после лече-

ния использовали поверхностную

электромиографию (ЭМГ), которую

осуществляли с помощью портатив-

ного электромиографа. После завер-

шения исследования оценивали стан-

дартизированные показатели ЭМГ.

На первом (ортодонтическом)

этапе лечения пациентам изготавли-

вали гладкую жесткую каппу на нижнюю челюсть, кото-

рую они должны были использовать днем по 4 ч, а также на

протяжении всей ночи в течение 2 нед. По прошествии

этого срока на каппу наносили окклюзионные накладки из

быстротвердеющей пластмассы, что позволяло стабилизи-

ровать нижнюю челюсть в лечебном положении, которое

определялось по данным МРТ

ВНЧС и соответствовало передне-

нижнему симметричному положе-

нию суставных головок ВНЧС. Такое

лечение проводилось для декомпрес-

сии ВНЧС. Пациенты использовали

каппу 24 ч в сутки. В процессе лече-

ния окклюзионные накладки корре-

ктировали для изменения положе-

ния нижней челюсти. Необходи-

мость и частота таких коррекций за-

висели от динамики клинических

данных: щелчков в ВНЧС, амплиту-

ды открывания рта, болевого син-

дрома. На первых этапах лечения па-

циенты посещали врача раз в 

2–3 нед. Длительность использова-

ния окклюзионной каппы в среднем

составила 5,1±0,32 мес.

Важным этапом лечения паци-

ентов с мышечно-суставной дис-

функцией ВНЧС в нашем исследо-

вании была локальная релаксация

заинтересованных мышц путем вве-

дения в них БТА под контролем

УЗИ. Инъецируемые мышцы: m.

pterygoideus lateralis, m. pterygoideus

medialis, m. masseter, m. temporalis.

Протокол манипуляции составляли

индивидуально для каждого паци-

ента. Учитывали заинтересованные

мышцы, степень их напряжения,

интенсивность болевого синдрома

по визуальной аналоговой шкале,

паттерн движения нижней челюсти,

результаты МРТ. Суммарная доза

БТА (ксеомин) составила 100 ед.

Дозу подбирали согласно рекомен-

дациям [8].

Введение БТА в m. pterygoideus 

lateralis проводили под контролем УЗИ.

Доза ксеомина составила 15–30 ед. Ме-

стом введения иглы была точка, рас-

положенная приблизительно на 3 см

кпереди от козелка по нижнему краю

скуловой кости (рис. 1).

Инъекция в m. pterygoideus

medialis проводилась с использова-

нием ЭМГ-навигации. Доза ксеоми-

на составляла 10–20 ед. Иглу вводи-

ли в области угла нижней челюсти и

продвигали вглубь параллельно вну-

тренней поверхности нижней челю-

сти (рис. 2). Для выбора мест инъек-

ции (обычно три точки) в m. masseter

использовали результаты клинического осмотра. Класси-

ческую схему инъекций в данную мышцу изменяли в за-

висимости от расположения триггерных точек (рис. 3).

Для введения БТА в эту поверхностно расположенную

мышцу навигации не требовалось. Доза ксеомина состав-

ляла 15–20 ед. 
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Рис. 1. Инъекция БТА 

в m. pterygoideus lateralis

Рис. 2. Инъекция БТА 

в m. pterygoideus medialis

Рис. 3. Инъекция БТА в m. masseter



Инъекции БТА в m. temporalis проводили при получе-

нии клинических данных о ее заинтересованности (боль

при пальпации, гипертрофия). Количество точек введения

препарата – от 1 до 3. Суммарная доза ксеомина – 5–15 ед.

Результаты. Под влиянием лечения у большинства па-

циентов отмечались уменьшение или полная редукция

щелчков в ВНЧС (71,4%), увеличение амплитуды открыва-

ния рта (95,6%). 

Хотя выявлено достоверное уменьшение выраженно-

сти клинических симптомов дисфункции ВНЧС, болевой

симптом, вызванный гипертонусом жевательных мышц, в

результате которого сформировались триггерные точки,

значительно ухудшал качество жизни и приводил к увеличе-

нию числа жалоб пациентов. Боль была связана с ранее

компенсированной перегрузкой мышечного комплекса: в

результате резкого изменения окклюзионных контактов и

пассивного растяжения жевательных мышц возникал мио-

статический рефлекс, который выра-

жался в увеличении тонуса жеватель-

ных мышц и срыве компенсаторного

механизма, что обусловило переход

латентных триггерных точек в актив-

ные и как следствие – появление мио-

фасциального болевого синдрома.

Этим же, по-видимому, объясняется и

наличие жалоб на периодическую го-

ловную боль (19,8%), мигрирующие

болевые ощущения в области лица,

шеи и ВНЧС (14,3%) при безболез-

ненной пальпации ВНЧС. 

Среди побочных явлений терапии

БТА отмечено лишь возникновение ми-

крогематом в местах инъекций. Наибо-

лее часто (до 90%) данное осложнение

наблюдалось при инъекции в височную

мышцу. Других побочных эффектов и

осложнений терапии не отмечено.

Через 4–6 мес после лечения у

большинства пациентов (95%) зафик-

сировано увеличение амплитуды от-

крывания рта. У 85% обследованных

уменьшилась боль в покое, у 90% сни-

зилась частота щелчков в ВНЧС. При

пальпации жевательных мышц опре-

делялось уменьшение интенсивности

болевых ощущений (см. рис. 3). Прои-

зошло значительное улучшение стан-

дартизированных показателей ЭМГ

(табл. 1). При МРТ ВНЧС выявлено

достоверное уменьшение количества

локальных уплотнений (табл. 2). При

повторном измерении диаметра

брюшка m. masseter в 45% случаев на-

блюдалось уменьшение его диаметра

(рис. 4), что связано с пресинаптиче-

ской блокадой части двигательных

единиц и редукцией вследствие этого

гипертрофии мышечных волокон. По-

добных изменений в m. pterygoideus 

lateralis и m. pterygoideus medialis не на-

блюдалось. 
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Таблица 1. Показатели  ЭМГ до  и  после  лечения

ЭМГ-индексы, %           До лечения                  После лечения

Примечание. Здесь и в табл. 2: * – p<0,05.

Poc temp 70,92±4,03 83,5±0,89*

Poc mass 72,44±3,11 84,7±1,83*

Poc med 71,68±3,16 81,9±1,54*

ASIM 4,44±7,05 1,54±2,1*

ATTIV -19,69±6,97 2,7±1,56*

TORQ 2,67±4,32 -0,064±1,96*

IMPACT 93,29±8,18 118,2±6,18*

Таблица 2. К о л и ч е с т в о  л о к а л ь н ы х  у п л о т н е н и й  д о  и  п о с л е  
л е ч е н и я  п о  д а н н ы м  М РТ  В Н Ч С  ( M ± m )

Мышца                                                         Количество гипоинтенсивных МР-участков
до лечения                                                после лечения

М. masseter dexter 1,85±0,12 0,73±0,28*

М. masseter sinister 1,89±0,14 0,68±0,23*

М. pterygoideus lateralis 3,18±0,16 1,28±0,23*
dexter (нижний пучок)

М. pterygoideus lateralis 3,21±0,17 0,95±0,25*
sinister (нижний пучок)

М. pterygoideus lateralis 1,26±0,11 0,36±0,18*
dexter (верхний пучок)

М. pterygoideus lateralis 1,89±0,1 0,32±0,14*
sinister (верхний пучок)

М. pterygoideus medialis dexter 2,95±0,16 1,16±0,28*

М. pterygoideus medialis sinister 1,87±0,15 1,05±0,28*

Рис. 4. Болезненность при пальпации m. masseter до и после лечения

До лечения                                                      После лечения

Выраженная           Умеренная                Слабая                   Отсутствует
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Приводим описание клинического случая.

Пациентка К., 16 лет, обратилась на кафедру стомато-

логии общей практики с жалобами на ограничение открывания

рта, спонтанно возникающую боль в области правого и левого

ВНЧС, иррадиирующую в правый и левый висок, головную боль,

затрудненное жевание, появившееся 7 дней назад. Из анамнеза

известно, что ранее отмечались щелчки в правом и левом

ВНЧС при широком открывании рта. Объективно: зубочелю-

стная аномалия II класса (по Энглю), 1 подкласс, ширина от-

крывания рта – 20 мм, девиация нижней челюсти вправо,

щелчки в ВНЧС не аускультируются. Выраженная болезнен-

ность при пальпации m. masseter и m. pterygoideus lateralis, сла-

бая при пальпации m. temporalis. По данным МРТ: полное перед-

нее смещение суставного диска правого и левого ВНЧС без

вправления, гипомобильность сустава, наличие множествен-

ных гипоинтенсивных МР-участков в m. masseter, m. ptery-

goideus lateralis и m. pterygoideus medialis, наличие небольшого

количества внутрисуставного выпота в правом и левом ВНЧС,

начальные дегенеративные изменения суставных головок ниж-

ней челюсти и суставных дисков правого и левого ВНЧС. 

Назначено лечение: нимесулид 100 мг 2 раза в день в тече-

ние 7 дней, хондроитина сульфат 2 раза в день, 500 мг, 6 мес.

Лечебная гимнастика: по 30 раз в день (утром и вечером) мед-

ленное открывание и закрывание рта с максимально возмож-

ной амплитудой из положения «стык в стык» центральных зу-

бов. Сплинт-терапия (окклюзионная шина) – 7 нед. В резуль-

тате сплинт-терапии появились щелчки в правом ВНЧС, деви-

ация нижней челюсти влево, сохранялась выраженная болез-

ненность при пальпации жевательных мышц m. masseter и 

m. pterygoideus lateralis и слабая – при пальпации m. temporalis; 

в то же время амплитуда открывания рта увеличилась до 36 мм.

Направлена к неврологу для купирования миофасциаль-

ного болевого синдрома. Через 20 нед после после введения БТА

(ксеомин): амплитуда открывания рта – 43 мм, девиация

нижней челюсти отсутствует, щелчки в ВНЧС не аускульти-

руются, жевательные мышцы при пальпации безболезненны.

При МРТ после лечения определялись редукция смещения сус-

тавных дисков в правом и левом ВНЧС и уменьшение числа и

толщины гипоинтенсивных МР-участков.

В связи с молодым возрастом пациентки и отсутствием

ортопедических конструкций в полости рта для улучшения

статической и динамической окклюзии было проведено орто-

донтическое лечение. Через 19 мес после начала лечения с ис-

пользованием несъемной ортодонтической техники не отме-

чалось клинических признаков дисфункции ВНЧС. Получен

стабильный положительный результат. Успех лечения связан

с устранением выраженной зубочелюстной аномалии, в значи-

тельной мере влиявшей на возникновение и развитие дисфунк-

ции. Кроме того, немаловажную роль при этом сыграли моло-

дой возраст пациентки и отсутствие выраженных дегенера-

тивных изменений в ВНЧС. 

Заключение. Таким образом, лечение пациентов с тяже-

лым хроническим болевым синдромом на фоне мышечно-

суставной дисфункции ВНЧС дает положительный результат

при междисциплинарном подходе. Необходимо участие ор-

тодонта с целью коррекции проблем прикуса, с одной сторо-

ны, и невролога для коррекции локального миофасциально-

го болевого синдрома и механизмов центральной сенситиза-

ции, с другой. При междисциплинарном подходе к лечению

установлено значительное улучшение: редукция болевого

синдрома, увеличение объема активных движений в ВНЧС,

формирование близкого к физиологическому паттерна дви-

жения нижней челюсти, регресс смещения диска ВНЧС,

нормализация стандартизированных показателей ЭМГ. Пос-

ле введения БТА по данным МРТ обнаружено полное или ча-

стичное обратное развитие гиперэхогенных мышечных зон. 
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Цель исследования – анализ взаимодействий, которые могли бы указать на потенциальные фармакологические свойства молекул

тиамина, тиамина дисульфида и др. 

Материал и методы. Проведено моделирование свойств тиамина дисульфида (бистиамин) в сравнении с контрольными молекула-

ми – тиамина гидрохлоридом и бенфотиамином. Исследование выполнено с использованием хемореактомного моделирования – но-

вейшего направления постгеномной фармакологии.

Результаты и обсуждение. Хемореактомный анализ показал, что тиамина дисульфид может ингибировать молекулярные рецеп-

торы, вовлеченные в регуляцию артериального давления: адренорецепторы, рецепторы вазопрессина, ангиотензина.  Тиамина ди-

сульфид в большей степени, чем бенфотиамин, может ингибировать обратный захват серотонина, повышать уровень серотони-

на, ингибировать рецептор бензодиазепина и обратный захват дофамина, усиливать высвобождение ацетилхолина в нейронах.

Эти молекулярные эффекты соответствуют седативному и противосудорожному профилю действия тиамина дисульфида. Мо-

делирование указало на существование у тиамина дисульфида нейропротекторного, противовоспалительного, нормолипидемиче-

ского и противоопухолевого действия. 

Заключение. Результаты моделирования подтверждаются имеющимися данными клинических и экспериментальных исследований

и указывают на практически не исследованные молекулярные механизмы действия тиамина дисульфида, бенфотиамина и тиами-

на гидрохлорида.

Ключевые слова: тиамина дисульфид; тиамина гидрохлорид; бенфотиамин; хемоинформатика; биоинформатика; системная фар-

макология.
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Objective: to analyze the interactions that could indicate the potential pharmacological properties of the molecules of thiamin, thiamine disul-

fide, and others. 

Material and methods. The investigators simulated the properties of thiamine disulfide (bistiamin) versus those of the reference molecules of

thiamin hydrochloride and benfotiamine. The study was performed using chemoreactomic simulation that is the newest area in post-genome

pharmacology.

Results and discussion. Chemoreactomic analysis has shown that thiamine disulfide can inhibit the molecular receptors involved in blood pres-

sure regulation: adrenoceptors, vasopressin receptor, and angiotensin receptor. Thiamine disulfide can inhibit the reuptake of serotonin,

increase its levels, inhibit benzodiazepine receptor and dopamine reuptake, and enhance neuronal acetylcholine release to a large extent than

benfotiamine. These molecular effects are consistent with the sedative and anticonvulsant action profile of thiamine disulfide. Simulation has

indicated that thiamine disulfide has neuroprotective, anti-inflammatory, normolipidemic, and antitumor activities.

Conclusion. The simulation results are confirmed by the available clinical and experimental findings and indicate the virtually unstudied

molecular mechanisms of action of thiamine disulfide, benfotiamine, and thiamin hydrochloride.
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Витамин В1 (тиамин и его производные) широко ис-

пользуется в неврологии. Первый опыт клинического при-

менения витамина В1 – терапия тяжелых авитаминозов В1

(синдром Корсакова, болезнь бери-бери и др.), сопровож-

дающихся потерей памяти и периферической полиневропа-

тией. Было установлено, что длительная недостаточная

обеспеченность витамином В1 приводит не только к сниже-

нию памяти на ближайшие события, но и к бессоннице, оф-

тальмоплегии, беспокойству, судорогам, головной боли.

Стало известно, что специфическая неврологическая сим-

птоматика у пациентов с алкоголизмом во многом обуслов-

лена именно дефицитом витамина В1 [1].

В пище витамин В1 представлен преимущественно в

виде тиамина и его фосфорилированных форм – тиамина

трифосфата и тиамина пирофосфата. Последний является

важным кофактором многих белков. Основным механиз-

мом биологического действия витамина В1 является участие

тиамина пирофосфата как кофактора в ферментах, ответст-

венных за метаболизм аминокислот и синтез АТФ. 

Проведенный нами ранее анализ показал, что взаимо-

действие тиамина (в виде кофактора тиамина пирофосфата)

со специфическими белками человека характеризуется че-

тырьмя основными направлениями: энергетический мета-

болизм клетки и синтез АТФ (митохондрия, митохондриаль-

ная α-кетоглутарат дегидрогеназа, цикл Кребса, пируватде-

гидрогеназа, оксоглутарат дегидрогеназа, связывание иона

магния); метаболизм углеводов (глюкозы, транскетолазы,

гликолиз), жиров (α-окисление жирных кислот), аминокис-

лот (катаболизм аминокислот с разветвленной цепью); кро-

ветворение (транспортер фолатов, дифференцировка клеток

при гемопоэзе); нейробиологические роли (активация синтеза

миелиновой оболочки, активация сигнального пути рецеп-

тора аденозина, метаболизм аденозина, развитие пирами-

дальных нейронов, таламуса, гиппокампа, стриатума, коры

мозжечка) [2].

Для восполнения потребности в витамине В1 исполь-

зуются собственно тиамин и такие его синтезированные

производные, как тиамина гидрохлорид, пиритиамин, аце-

тилтиамин, ацефуртиамин, беклотиамин, фурсултиамин,

сульбутиамин, бенфотиамин, винтиамол, тиамина дисуль-

фид и др. Данные формы витамина В1 отличаются как по

биодоступности и устойчивости, так и по накоплению в раз-

личных тканях, жидкостях организма, проникновению че-

рез гематоэнцефалический барьер, скорости преобразова-

ния в коферментную форму. Такие формы тиамина, как ти-

амина гидрохлорид, тиамина дисульфид, пиритиамин,  при

пероральном применении интенсивнее накапливаются в

тканях мозга в отличие от бенфотиамина [3]. Бенфотиамин,

наоборот, более интенсивно накапливается в крови и пече-

ни [4]. 

В какой бы форме витамин В1 не поступал в организм,

биологическое действие осуществляется, в конечном счете,

именно молекулой тиамина и  его фосфат-производных

(прежде всего тиамина пирофосфата). Однако следует отме-

тить, что взаимодействие тиамина пирофосфата в качестве

кофактора с белками является далеко не единственным

способом реализации нейробиологических эффектов тиа-

мина и его производных. Молекулы тиамина дисульфида,

тиамина гидрохлорида и бенфотиамина также могут взаи-

модействовать с другими белками человека, которые не ну-

ждаются в тиамин-пирофосфатном кофакторе. 

Цель исследования – анализ взаимодействий, кото-

рые могли бы указать на потенциальные фармакологиче-

ские свойства молекул тиамина, тиамина дисульфида и др. 

Материал и методы.  Представлены результаты моде-

лирования свойств тиамина дисульфида (бистиамин) в

сравнении с контрольными молекулами – тиамина гидро-

хлоридом и бенфотиамином. Исследование проводилось с

использованием новейшего направления постгеномной

фармакологии – хемореактомного моделирования. В рам-

ках постгеномной парадигмы молекула любого лекарствен-

ного средства «мимикрирует» под определенные метаболи-

ты (вследствие наличия того или иного сходства химиче-

ской структуры) и, связываясь с теми или иными белками

протеома, оказывает соответствующее данному препарату

действие (как позитивное, так и негативное) [5]. Совокуп-

ность имеющихся данных о взаимодействии с белками про-

теома позволяет сделать обоснованные выводы о потенци-

альных эффектах молекул тиамина дисульфида, тиамина

гидрохлорида и бенфотиамина. 

Анализ фармакологических «возможностей» тиамина

дисульфида и молекул сравнения проведен на основе хемо-

информационного подхода [6–9], т. е. сравнения химиче-

ской структуры молекул со структурами миллионов других

молекул, свойства которых известны [10]. 

Результаты и обсуждение. С помощью хемоинформа-

ционного анализа были проведены сравнения химической

структуры тиамина дисульфида с молекулами в базе данных

метаболома человека (Human Metabolome Database, HMDB)

и с молекулами в базах данных лекарственных средств. В ка-

честве модели метаболома человека использовались более

40 000 соединений, приведенных в HMDB [11]. 

Анализ схожих с тиамина дисульфидом молекул пока-

зал, что за исключением тиамина и простых производных

тиамина (тиамина фосфат, тиамина пирофосфат, тиамина

нитрат и др.) все остальные известные молекулы метаболо-

ма человека находились на весьма значительном «химиче-

ском расстоянии» (dχ) от молекулы тиамина дисульфида

(≥0,5) и от молекулы бенфотиамина (≥0,6). Таким образом,

с точки зрения структуры молекул в метаболоме человека

тиамина дисульфид, тиамина гидрохлорид и бенфотиамин

являются «уникальными» молекулами.

Р е з у л ь т а т ы  х е м о р е а к т о м н о г о  
м о д е л и р о в а н и я  с в о й с т в  м о л е к у л ы  т и а м и н а
д и с у л ь ф и д а  и  б е н ф о т и а м и н а
Хемореактомное моделирование показало, что тиами-

на дисульфид может взаимодействовать с рядом молекуляр-

ных рецепторов, вовлеченных в регуляцию артериального

давления (АД): адренорецепторами, рецепторами вазопрес-
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сина, ангиотензина (табл. 1). Константа ингибирования

(Ki), например, рецепторов вазопрессина V1a человека со-

ставила 96 нМ для тиамина дисульфида и 885 нМ для бен-

фотиамина, что соответствует более высокому (в 9 раз, или

885:96) сродству тиамина дисульфида к данной разновидно-

сти рецепторов по сравнению с бенфотиамином. Результа-

ты моделирования связывания тиамина дисульфида указан-

ными рецепторами подтверждаются результатами модели-

рования его экспериментальных эффектов: ингибирование

накопления норадреналина в срезах мозга мышей, сниже-

ние АД у крыс (на 1,9 мм рт. ст.) и кошек (на 13 мм рт. ст.).

Данные клинических и экспериментальных исследова-

ний показывают, что дефицит тиамина стимулирует развитие

гипертензии легочной артерии [12]. В частности, исследова-

ние 12 пациентов с глюкозотолерантностью показало, что

прием гипердоз тиамина (300 мг/сут, 6 нед) сопровождался

достоверным снижением диастолического АД (с 71,4±7,4 до

67,9±5,8 мм рт. ст.; p=0,005) и тенденцией к снижению систо-

лического АД (с 120,7±15,3 до 116,5±11,0; p=0,06) [13].

Хемореактомное моделирование эффектов взаимодей-

ствия тиамина дисульфида с различными рецепторами ней-

ротрансмиттеров показало, что по сравнению с бенфотиа-

мином он в 2 раза активнее может ингибировать обратный

захват серотонина, на 3,25% интенсивнее повышать уровень

серотонина, в 6 раз более выраженно подавлять выработку ре-

цептора бензодиазепина (Ki – 311 нМ для тиамина и 1824 нМ

для бенфотиамина), ингибировать обратный захват дофами-

на, синтез рецепторов брадикинина и глутамата, усиливать
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Таблица 1. Э ф ф е к т ы  т и а м и н а  д и с у л ь ф и д а  в  о т н о ш е н и и  р а з л и ч н ы х  т и п о в  р е ц е п т о р о в  
н е й р о т р а н с м и т т е р о в  ( п о  д а н н ы м  х е м о р е а к т о м н о г о  м о д е л и р о в а н и я )

Активность                                                                              Константа                  Единица                  Тиамина                  Бенфо-                  Ошибка
измерения               дисульфид               тиамин
константы

Примечание. ИЛ – интерлейкин; IC50 – концентрация полумаксимального ингибирования (показатель эффективности лиганда при инги-
бирующем биохимическом или биологическом взаимодействии); ЕD50 – концентрация, вызывающая полумаксимальный эффект.

Сродство к рецептору серотонина 5НТ1 человека Ki нМ 206 606 55,49

Ингибирование обратного захвата IC50 нМ 780 1474 387
серотонина транспортером SERT человека

Изменение уровня серотонина (5НТ) – % 3,25 -13,02 -4,0
в головном мозге крыс после введения 1 мг/кг

Ингибирование связывания диазепама IC50 нМ 683 1960 781
бензодиазепиновым рецептором крыс

Сродство к рецептору бензодиазепина человека Ki нМ 311 1824 972
с использованием [3Н] диазепама в качестве
радиолиганда

Вытеснение спиперона из D3-дофаминового Ki нМ 306 678 347
рецептора человека

Ингибирование транспортера обратного захвата IC50 нМ 137,9 236 17
дофамина в клетках человека

Сродство к мускариновому рецептору M2 человека Ki нМ 319,6 756,8 270

Сродство к мускариновому рецептору M1 человека Ki нМ 169,4 1057 168

Усиление высвобождения ацетилхолина – % 87,59 46,09 83
в мозге крыс

Антагонизм к рецептору брадикинина В1 IC50 нМ 797 10 285 742
человека при обработке клеток ИЛ1β
как ингибирование DAKD-индуцированной 
мобилизации кальция

Антагонизм к глутаматному рецептору – % 40,56 17,73 37
mGluR5 человека при концентрации 30 мкМ

Мышечная релаксация, оцененная ED50 мг/кг 20,53 37,95 51
на вращающейся платформе у мышей 
при пероральном введении

Противосудорожная активность в тесте ED50 мг/кг 27,19 46,89 32
максимального электрошока у мышей

Ингибирование отложений β-амилоида IC50 нМ 873,8 5323 2104
в клетках H4 в культуре



высвобождение ацетилхолина (см. табл. 1). Все эти эффекты

соответствуют седативному и противосудорожному профи-

лю действия тиамина дисульфида и подтверждены в экспе-

риментах (тест на вращающейся платформе, противосудо-

рожная активность в тесте с электрошоком).

По данным экспериментальных исследований, дефи-

цит тиамина в организме ассоциирован с повышением су-

дорожной готовности ЦНС [14]. Данный эффект связан, в

частности, с поражением тканей мозга, возникающим при

экспериментальном воспроизведении дефицита тиамина

[15], что приводит не только к повышению судорожной го-

товности ЦНС, но и к тяжелым нарушениям обучения [16],

в частности у детей [17]. 

Представленные в табл. 1 результаты хемореактомно-

го моделирования позволяют предположить, что противо-

судорожный эффект тиамина дисульфида связан, в частно-

сти, с его нейропротекторным действием (ингибированием

отложения β-амилоида в клетках; IC50 – 874 нМ для тиами-

на дисульфида и 5323 нМ для бенфотиамина, т. е. тиамина

дисульфид в 6,1 раза активнее, или в соотношении

5323/874, ингибирует отложение амилоида). Нейропротек-

торное действие тиамина дисульфида обусловлено, во-пер-

вых, усилением высвобождения ацетилхолина в мозге (на

87,6%) и, во-вторых, антагонизмом к глутаматному рецеп-

тору mGluR5 (подавление на 40,6%).

Известно, что избыточная экспрессия и, следователь-

но, активность глутаматного рецептора mGluR5 ассоцииро-

вана с усилением отложения β-амилоида в эксперименталь-

ной модели болезни Альцгеймера (БА) [18]. При дефиците

тиамина происходит повышение уровня внеклеточного глу-

тамата [19, 20], что усиливает повреждение нервной ткани у

пациентов. При дефиците тиамина также снижается выра-

ботка ацетилхолина в мозге [21], что ускоряет нейродегене-

ративные изменения при деменциях. 

Результаты хемореактомного моделирования указали

на возможный противовоспалительный эффект и тиамина

дисульфида, и бенфотиамина. Противовоспалительная ак-

тивность тиамина дисульфида связана, по-видимому, со

снижением синтеза/секреции белка острой фазы фактора

некроза опухоли р (ФНОα) и, соответственно, со снижени-

ем экспрессии провоспалительного фактора транскрипции

NF-kappaB, опосредующего эффекты ФНОα. При модели-

ровании экспериментальных эффектов тиамин дисульфид

ингибировал стимулированную липополисахаридом экс-

прессию ФНОα на 10,9%, в то время как бенфотиамин – не

более чем на 1,3%. IC50 для ингибирования продукции

ФНОα в Th1-лимфоцитах человека была почти в 3 раза

меньше для тиамина дисульфида (1305 нМ), чем для бенфо-

тиамина (3676 нМ), что определяет более выраженный 

(в 2,8 раза) провоспалительный эффект тиамина дисульфи-

да по сравнению с бенфотиамином.

Данные экспериментальных исследований подтвер-

ждают провоспалительное влияние дефицита витамина В1 и,

наоборот, существование противовоспалительных эффектов

тиамина. В модели сепсиса, воспроизведенного посредством

повреждения слепой кишки, уровни ФНОα и белка-аттрак-

танта моноцитов (MCP-1) в перитонеальной жидкости были

достоверно выше при дефиците тиамина [22]. Исследования

на моделях отека и гранулемы позволили установить дозоза-

висимый противовоспалительный  и обезболивающий эф-

фект тиамина в дозах 50, 100 и 125 мг/кг [23].

Результаты хемореактомного моделирования указыва-

ют на положительное влияние тиамина дисульфида на по-

казатели липидного профиля крови (табл. 2), что связано,

во-первых, с ингибированием тиамина дисульфидом фер-

ментов липидного метаболизма (ацил-КоА: холестерин
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Таблица 2. Э ф ф е к т ы  т и а м и н а  д и с у л ь ф и д а  в  о т н о ш е н и и  п о к а з а т е л е й  л и п и д н о г о  п р о ф и л я  к р о в и
( п о  д а н н ы м  х е м о р е а к т о м н о г о  м о д е л и р о в а н и я )

Активность                                                                              Константа                  Единица                  Тиамина                  Бенфо-                  Ошибка
измерения               дисульфид               тиамин
константы

Примечание. АФК – активные формы кислорода.

Ингибирование ацил-КоА: холестерин IC50 нМ 399 989 2079
ацилтрансферазы АСАТ в культуре макрофагов

Ингибирование ацил-КoA-синтетазы IC50 нМ 542,7 4093 467
FATP1 человека

Усиление активности рецептора PPARγ человека EC50 нМ 514 4793 2532

Усиление активности рецептора PPARγ человека – % 84,09 48,7 204

Усиление активности рецептора PPARγ EC50 нМ 920 1674 1466
человека с использованием люциферазы

Изменение уровня общего холестерина – % -59,2 -25,39 46
при кормлении крыс смесью холестерина (1,5%) 
и арахисового масла (5,5%)

Изменение уровня ЛПНП у самок крыс – % -44,89 -19,62 1,3
линии Zucker с ожирением при использовании 
дозы 100 мг/кг/сут

Антиоксидантная активность как – % 45,17 14,56 47
концентрация АФК при 100 мкМ



ацилтрансфераза АСАТ, ацил-КoA-синтетаза FATP1) и, во-

вторых, с активацией тиамина дисульфидом рецептора

PPARγ, играющего важную роль в метаболизме глюкозы и

липидов. Показано также, что тиамина дисульфид может

снижать уровень общего холестерина и липопротеинов низ-

кой плотности (ЛПНП).

Экспериментальные данные показывают, что высо-

кие дозы тиамина противодействуют дислипидемии, воз-

никающей в стрептозотоциновой модели сахарного диа-

бета (СД) [24]. Дотация тиамина в экспериментах на мо-

дели СД способствует достоверному снижению уровня

триглицеридов, холестерина и холестерина липопротеи-

нов высокой плотности [25]. Клиническое исследование

с участием пациентов с СД 2-го типа (n=60) показало, что

прием тиамина в дозе 100 мг/сут в течение 6 мес приводил

к достоверному снижению уровня общего холестерина

(p=0,03) [26].

Результаты хемореактомного моделирования выявили

противоопухолевые эффекты тиамина дисульфида (табл. 3).

Установлено, что тиамина дисульфид может намного эффе-

ктивнее, чем бенфотиамин, ингибировать рост клеток PC3

рака простаты (на 13,92% против 5,39%), клеток KG1 остро-

го миелолейкоза человека (на 21,37% против 7,56%), адено-

карциномы поджелудочной железы 03T/С (на 21,75% про-

тив 9,33%).

Результаты экспериментальных исследований позво-

ляют предположить, что  тиамина дисульфид, тиамина гид-

рохлорид и бенфотиамин могут характеризоваться проти-

воопухолевыми эффектами. Пероральный прием тиамина

в эксперименте тормозил развитие гепатоцеллюлярной

карциномы [27]. Показана противоопухолевая активность

бенфотиамина на клетках лейкемии [28]. Однако имеющи-

еся экспериментальные данные весьма фрагментарны и

разрозненны, что не позволяет сделать обоснованные вы-

воды о сравнительной противоопухолевой эффективности

тиамина гидрохлорида, тиамина дисульфида и бенфотиа-

мина. Тиамин может активировать цитохром Р450 3А7 и

7A1, что важно для метаболизма холестерина, стероидов и

лекарств. Активация тиамина дисульфидом глутамилами-

нопептидазы способствует ускоренной деградирации вазо-

констрикторного ангиотензина II. Активация мускарино-

вого рецептора ацетилхолина М1 соответствует ноотропно-

му эффекту тиамина дисульфида. Ингибирование тиамина

дисульфидом белка SOCS3 будет улучшать внутриклеточ-

ную передачу сигнала от рецепторов эритропоэтина, инсу-

лина, лептина. Ингибирование бенфотиамином лейкотри-

енового рецептора LTB4R может проявляться противовос-

палительным эффектом.

Было проведено сравнение эффектов тиамина дисуль-

фида и тиамина гидрохлорида. Вследствие большей струк-

турной схожести этих двух молекул отличий в прогнозируе-

мых свойствах оказалось гораздо меньше, чем при сравне-

нии тиамина дисульфида и бенфотиамина. Тем не менее ус-

тановлен ряд отличий в нейробиологических эффектах,
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Таблица 3. П р о т и в о о п у х о л е в ы е  э ф ф е к т ы  т и а м и н а  д и с у л ь ф и д а  
( п о  д а н н ы м  х е м о р е а к т о м н о г о  м о д е л и р о в а н и я )

Активность                                                                              Константа                  Единица                  Тиамина                  Бенфо-                  Ошибка
измерения               дисульфид               тиамин
константы

Примечание. GI – ингибирование роста опухолевых клеток (в %); GI50 – концентрация 50% ингибирования роста опухолевых клеток.

Ингибирование роста клеток PC3 GI % 13,92 5,397 10
рака простаты человека, 10 мкМ

Подавление роста клеток KG1 острого GI % 21,37 7,559 21
миелолейкоза человека

Противоопухолевая активность у мышей Т/С % 21,75 9,33 9,9
с имплантированными клетками аденокарциномы 
поджелудочной железы 03T/С

Подавление роста клеток Hep2  эпителиальной GI % 25,3 9,74 26
карциномы человека, 50 мкМ

Ингибирование роста клеток SW620 рака GI % 31,16 13,53 4,3
толстой кишки человека, 50 мкМ

Ингибирование роста клеток Colo205 GI50 нМ 535,7 291,6 206
аденокарциномы толстой кишки человека

Ингибирование роста клеток SK-MEL-5 ТGI50 нМ 6475 359,6 6542
меланомы человека

Индукция апоптоза клеток DLD1 EC50 нМ 290,6 492 295
колоректальной аденокарциномы человека

Антипролиферативная активность в отношении EC50 нМ 428,5 1167 44
клеток НСТ116 колоректальной 
карциномы человека

Подавление роста клеток C8166 острой IC50 нМ 68,09 2239 537
Т-лимфобластной лейкемии человека



противовоспалительном, антиагрегантном действии и фар-

макокинетических параметрах тиамина дисульфида и тиа-

мина гидрохлорида (табл. 4).

Моделирование нейробиологических эффектов пока-

зало, что по сравнению с тиамина гидрохлоридом тиамина

дисульфид может более выраженно ингибировать бензоди-

азепиновые рецепторы (IC50 – 509 нМ против 683 нМ) и ре-

цептор-5 нейропептида Y (Ki – 42 нМ против 224,4 нМ), что

будет проявляться как более выраженное анксиолитическое

действие тиамина дисульфида. 

Противовоспалительное действие было спрогнозиро-

вано и для тиамина дисульфида, и для тиамина гидрохлори-

да. Обе молекулы могут ингибировать ЦОГ2  (IC50 для тиа-

мина дисульфида – 886 нМ, для тиамина гидрохлорида –
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Таблица 4. С р а в н е н и е  э ф ф е к т о в  т и а м и н а  д и с у л ь ф и д а  и  т и а м и н а  г и д р о х л о р и д а  
( п о  р е з у л ь т а т а м  х е м о р е а к т о м н о г о  м о д е л и р о в а н и я )

Активность                                                                              Константа                  Единица                                       Тиамина           Тиамина
измерения константы                 дисульфид                гидрохлорид

Примечание. ЦОГ2 – циклооксигеназа 2.

Ингибирование бензодиазепинового IC50 нМ 509 683
рецептора крыс

Ингибирование нейропептида Y рецептора 5 Ki нМ 42 224,4
(анксиолитическое действие)

Ингибирование GSK3B, 1 мкМ – % 8,849 4,067

Ингибирование кортизон-редуктазы IC50 нМ 624,8 1167
(поддержка когнитивной функции и памяти)

Антагонист рецептора В4 лейкотриена, 10E-6 М – % 29,35 20,32

Противовоспалительная активность в модели – % 30,3 19,01
аллергического контактного дерматита, 1 мг/кг

Ингибирование кортизон-редуктазы IC50 нМ 624,8 1167
(поддержка когнитивной функции и памяти)

Ингибирование каррагинан-индуцированного – % 11,68 6,959
отека у крыс, 0,029 ммоль/кг

Ингибирование 5-липоксигеназы, 1 мМ – % 34,6 26,44

Ингибирование ЦОГ2 IC50 нМ 886 1488

Вазодилататорная активность как процентное – % 26,1 16,39
изменение почечного кровотока у собак

Ингибирование агрегации тромбоцитов IC50 нМ 251,3 513

Ингибирование аденилатциклазы тромбоцитов Ki нМ 476,8 1187

Антагонизм аденозин-A1-рецептора крыс, 10 мкМ – % 25,53 8,49

Ингибирование агрегации тромбоцитов, IC50 нМ 315 400
индуцированной коллагеном

Селективное ингибирование тромбина – усл. е. 495 307,3
по сравнению с  плазмином

Биодоступность при приеме внутрь у крыс – % 39,95 17,98

Количество неизменного – % 20,8 15,94
соединения в моче через 18 ч

Проницаемость через клеточную мембрану Papp нМ/с 730 569,8
Сасо-2, 10 мкМ, 2 ч

Период полураспада в микросомах печени человека T1/2 ч 2,104 1,036

Период полураспада в микросомах печени крыс T1/2 ч 0,301 0,1335

Нейробиологические эффекты

Противовоспалительное действие

Антиагрегрантное действие

Фармакокинетические параметры



1488 нМ) и 5-липоксигеназу, а также являться антагониста-

ми рецептора В4 лейкотриена.

Антиагрегрантное действие было несколько более выра-

женным (в 1,9 раза) у тиамина дисульфида (IC50 – 251 нМ) по

сравнению с тиамина гидрохлоридом (513 нМ) за счет более

активного подавления аденилатциклазы тромбоцитов и анта-

гонизма к аденозиновому рецептору (25,5% против 8,49%).

Сравнительное моделирование фармакокинетических

параметров указало на несколько более высокую биодос-

тупность тиамина дисульфида по сравнению с тиамина гид-

рохлоридом у крыс (39,95% против 17,98%), более высокую

проницаемость через мембраны (730 нМ/с против 

569,8 нМ/с) и более медленный распад в микросомах пече-

ни (T1/2 – 2,1 ч против 1,04 ч).

Заключение. Для фармакотерапии неврологических

заболеваний используются разные химические произ-

водные тиамина. Например, бенфотиамин («жирорас-

творимая» форма витамина В1) не поступает в ЦНС и

действует преимущественно на периферическом уровне.

Поэтому препараты на основе бенфотиамина использу-

ются для лечения полиневропатии (преимущественно

диабетического генеза). Тиамина дисульфид и тиамина

гидрохлорид, напротив, проходят через гематоэнцефали-

ческий барьер, концентрируются в ЦНС и вследствие

этого эффективны не только при полиневропатии, но и

при восстановлении функции памяти, в том числе при

синдроме Корсакова. 

Результаты хеморектомного анализа тиамина дисуль-

фида, тиамина гидрохлорида и бенфотиамина во многом

дополнили представления об этих действующих вещест-

вах.  Тиамина дисульфид (входит в состав препарата Ней-

робион®) может ингибировать молекулярные рецепторы,

вовлеченные в регуляцию АД: адренорецепторы, рецепто-

ры вазопрессина, ангиотензина.  На уровне ЦНС тиамина

дисульфид может ингибировать обратный захват серото-

нина, повышать уровень серотонина и ингибировать ре-

цептор бензодиазепина (антидепрессивный эффект), а

также обратный захват дофамина (что важно для терапии

алкогольной зависимости) и усиливать высвобождение

ацетилхолина (поддержка памяти и нейропротекция). В

сравнении с тиамина гидрохлоридом у тиамина дисульфи-

да ярче проявляются антиагрегрантное действие, что важ-

но для пациентов с тромбофилией. 

Установленные в результате хемореактомного анали-

за различия между бенфотиамином, тиамина гидрохлори-

дом и тиамина дисульфидом позволяют определить пер-

спективные направления клинического использования

этих соединений в неврологии. 
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В статье рассмотрены ключевые направления антитромботической терапии при ишемическом инсульте (ИИ). Показано, что ан-

титромботическая терапия представляет собой многоступенчатую и мультидисциплинарную стратегию лечения больных с ИИ,

которое начинается с появления первых симптомов заболевания и продолжается в течение всей жизни. Каждый этап, включая

проведение фибринолитической терапии, раннее назначение антитромбоцитарных и антикоагулянтных препаратов, осуществ-

ление персонифицированной антитромботической профилактики повторных церебральных нарушений, важен сам по себе и слу-

жит единой цели. В итоге все усилия должны быть направлены на уменьшение летальности в острой фазе инсульта, функциональ-

ной зависимости пациента, профилактику венозных тромбозов, повторного инсульта, всех сердечно-сосудистых осложнений для

увеличения продолжительности и улучшения качества жизни. Фибринолитическая терапия повышает шансы больного на полное

неврологическое восстановление и улучшение качества последующей жизни. Антитромбоцитарные препараты уменьшают риск

сердечно-сосудистой смерти, ранних рецидивов инсульта и повторного некардиоэмболического инсульта. Парентеральные анти-

коагулянты в остром периоде инсульта снижают вероятность венозных тромбозов/тромбоэмболий, пероральные антикоагулян-

ты – риск повторного кардиоэмболического инсульта.
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Стратегии антитромботической терапии 
при ишемическом инсульте

Ведение пациентов с инсультом – сложная много-

гранная проблема, охватывающая информированность

населения, доврачебное распознавание симптомов забо-

левания, своевременную транспортировку в стационар,

госпитальный и последующие этапы [1, 2]. На каждом из

этапов усилия должны быть направлены на достижение

единой цели – уменьшение летальности, функциональ-

ной зависимости пациента, снижение риска повторного

инсульта и других сердечно-сосудистых осложнений. 

Антитромботические средства являются обязательным

компонентом лечения при ишемическом инсульте (ИИ),

которое начинается в дебюте заболевания и затем продол-

жается на протяжении всей жизни пациента [3]. Спектр

антитромботических препаратов широк и представлен

фибринолитическими средствами, тромбоцитарными ан-

тиагрегантами и антикоагулянтами, обоснованное приме-

нение которых направлено на решение поставленных за-

дач в различные сроки заболевания. 

В настоящей статье отражены ключевые стратегии

антитромботической терапии, базирующиеся на доказан-

ной пользе каждого конкретного медикаментозного воз-

действия.



Ф и б р и н о л и т и ч е с к а я  т е р а п и я  
Наиболее эффективный метод лечения ИИ – репер-

фузионная фибринолитическая (тромболитическая) тера-

пия, направленная на быстрое восстановление нарушенно-

го кровотока [4, 5]. Самым распространенным методом ре-

перфузии является системный тромболизис у тщательно

отобранных пациентов в первые 4,5 ч с момента развития

неврологической симптоматики. По рекомендациям

AHA/ASA, время от поступления пациента до начала тром-

болизиса (показатель «от двери до иглы») не должно превы-

шать 60 мин. Только восстановление кровоснабжения мозга

в первые 3–4,5 ч после возникновения начальных симпто-

мов заболевания достоверно улучшает прогноз после ИИ [4,

5]. Cогласно результатам исследования IST-3, опубликован-

ным в 2013 г., системный фибринолизис приводит не толь-

ко к восстановлению неврологических функций, но и к

улучшению качества жизни больных спустя 18 мес после

ИИ [6]. Оптимальный эффект наблюдается, если тромболи-

зис проводится в первые 3 ч [7]. 

Анализ результатов лечения 2799 пациентов (исследо-

вания NINDS, ECASS I и II, ATLANTIS) показал, что даже

в пределах 3 ч после начала инсульта вероятность благопри-

ятного исхода при применении тромболизиса тем выше,

чем раньше он начат. Показатель number needed to treat (ко-

личество пациентов, которые должны быть пролечены для

достижения 1 случая восстановления нарушенных функций

на 90-е сутки после ИИ) при назначении рекомбинантного

тканевого активатора плазминогена (rtPA) в первые 90 мин

составил 4, в первые 180 мин – 9. Более того, не выявлено

увеличения летальности прежде всего вследствие кровоиз-

лияния в область инфаркта – так называемой геморрагиче-

ской трансформации инфаркта мозга – или возникновения

гематом в различных регионах мозга при системном тром-

болизисе в первые 4,5 ч после начала ИИ [8]. 

На основании данных контролируемых исследований

Американская ассоциация кардиологов, Американская ака-

демия неврологии и Европейская инициативная группа по

инсульту разработали рекомендации по лечению ИИ [2, 4,

9]. Основным препаратом для проведения тромболизиса яв-

ляется фибриноселективный rtPA алтеплаза1. Препарат из-

бирательно активирует плазминоген, связанный с фибри-

ном, и вызывает фибриноспецифичный тромболизис. 

В 2010 г. опубликован анализ результатов, полученных

при обследовании 3670 пациентов, включенных в исследо-

вания NINDS, ECASS I–III, ATLANTIS и EPITHET, под-

твердивший эффективность и безопасность системного

введения rtPA в течение 270 мин (4,5 ч) после возникнове-

ния неврологической симптоматики при ИИ [10]. 

В России клиническое применение системного тром-

болизиса с использованием rtPA начато в 2005–2006 гг. [11],

в Научном центре неврологии – в 2008 г. [12–14]. Метод си-

стемного тромболизиса был одобрен Федеральной службой

по надзору в сфере здравоохранения и социального развития

как новая медицинская технология (разрешение на приме-

нение новой медицинской технологии ФС № 2008/169 от

01.08.2008). С 2008 г. тромболизис является неотъемлемой

составляющей оказания медицинской помощи больным с

инсультом в условиях первичных сосудистых отделений и

региональных сосудистых центров, созданных в рамках ре-

ализации комплекса мероприятий по снижению смертно-

сти от сосудистых заболеваний [15]. В 2009–2013 гг. в пер-

вичных и региональных центрах Российской Федерации

проведено 10 718 процедур системного тромболизиса, преи-

мущественно пациентам с инсультом средней степени тя-

жести – в среднем 13 баллов по шкале инсульта Националь-

ных институтов здоровья США (NIH). Однако следует под-

черкнуть, что частота применения тромболизиса при ИИ в

развитых западных странах не превышает 5–10%, а в России

составляет лишь 2,9% [16]. 

Высокий уровень эффективности (класс I, уровень А)

и безопасности системного тромболизиса при ИИ основан

на результатах шести международных плацебоконтролируе-

мых исследований (NINDS, ECASS I–III, ATLANTIS, IST-3),

нескольких метаанализов и анализов индивидуальных дан-

ных, а также данных международного регистра SITS. 

Внутривенное введение алтеплазы (rtPA) в суммарной

дозе 0,9 мг/кг (максимальная доза – 90 мг; 10% всей дозы

вводится внутривенно струйно в течение 1 мин, остальная

часть – в последующие 60 мин внутривенно капельно) в

первые 4,5 ч после начала ИИ рекомендовано как в евро-

пейских (ESO), так и североамериканских (AHA/ASA) ру-

ководствах по ведению пациентов с ИИ. 

Многолетний опыт успешного применения системно-

го тромболизиса при ИИ стал предпосылкой для его ис-

пользования за пределами установленных критериев

(thrombolysis off label) [17–19], так как, по мнению экспер-

тов, ряд противопоказаний для его проведения являются не

абсолютными, а относительными. Среди них называют воз-

раст старше 80 лет, легкие или быстро регрессирующие нев-

рологические симптомы (<5 баллов по шкале инсульта

NIH), значительно выраженные неврологические симпто-

мы (>25 баллов по шкале инсульта NIH), эпилептический

припадок, черепно-мозговая травма или хирургическая

операция в последние 3 мес, инсульт и сахарный диабет

(СД) в анамнезе, прием антикоагулянтов [18, 19]. 

Эффективность тромболизиса оценивается по дина-

мике клинических показателей, степени восстановления

кровотока и появлению осложнений, среди которых наибо-

лее значимые – кровотечения и гематомы мозга. Состояние

больного оценивается по шкале инсульта NIH, результатам

компьютерной (КТ) или магнитно-резонансной (МРТ) то-

мографии головного мозга до проведения тромболизиса,

через 24 ч, на 7-е сутки инсульта. Если после тромболизиса

степень неврологических нарушений в течение 24 ч умень-

шается на ≥3 балла по шкале инсульта NIH, то результаты

его расцениваются как значительно выраженное улучше-

ние. Восстановление кровотока после системного тромбо-

лизиса определяется на основании данных дуплексного

сканирования, магнитно-резонансной или компьютерно-

томографической ангиографии артерий мозга. После про-

ведения тромболизиса антикоагулянты и антиагреганты на-

значают не ранее чем через 24 ч.

Восстановление кровотока при окклюзии средней

мозговой артерии в сегменте М2 наблюдается в 30,8–77%

случаев, при окклюзии внутренней сонной артерии – в

4–35% [20, 21]. При величине тромба >8 мм в интракрани-

альной части внутренней сонной артерии или проксималь-

ном (M1) сегменте средней мозговой артерии эффектив-
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ность системного тромболизиса будет низкой, однако при

протяженности тромба <2 мм восстановление кровотока

наблюдается в 90% случаев и более [22]. 

Самое тяжелое осложнение тромболизиса – гематомы

мозга. Создание современных тромболитиков привело к

снижению их частоты с 10–56 до 6% [23]. Возникновение

кровоизлияний в области инфаркта при тромболизисе свя-

зано с восстановлением кровотока в артерии. Одной из воз-

можных причин появления гематом мозга является воздей-

ствие на эндотелий сосудов мозга металлопротеиназ, к ко-

торым относится алтеплаза. Эти осложнения могут быть

также следствием нарушений гемостаза, поэтому при про-

ведении тромболизиса необходим мониторинг показателей

свертывающей и противосвертывающей систем крови. Ос-

новные факторы риска возникновения гематом мозга – по-

вышенный уровень глюкозы, СД в анамнезе, значительно

выраженные неврологические нарушения, возраст старше

75 лет, длительный промежуток времени между появлением

симптомов инсульта и проведением тромболизиса, предше-

ствующий прием аспирина, застойная сердечная недоста-

точность в анамнезе, низкая активность ингибитора актива-

тора плазминогена, нарушение методики проведения тром-

болизиса [24, 25]. Появление гематом мозга может сопрово-

ждаться сильной головной болью, менингеальным синдро-

мом, нарастанием очаговых симптомов, острой спутанно-

стью сознания, эпилептическими припадками, выражен-

ными психическими нарушениями. В таких случаях тром-

болизис прекращают, срочно проводят КТ или МРТ. Гема-

тома мозга определяется как симптомная, если она приво-

дит к нарастанию степени неврологических нарушений на

≥4 балла по шкале инсульта NIH или смерти больного [8].

При оценке системного тромболизиса необходимо

учитывать, что лизис тромба не устраняет его источник

(тромб в ушке левого предсердия, «нестабильная» атеро-

склеротическая бляшка). Этим обусловлена высокая часто-

та (20–34%) ретромбоза и реокклюзии после успешно вы-

полненного тромболизиса [26]. Поскольку в значительном

числе случаев развитие ИИ обусловлено атеротромбозом

или тромбоэмболией сосудов, питающих мозг, лизис тром-

ба, вызвавшего окклюзию сосуда, является ургентным ле-

чебным мероприятием, направленным на восстановление

кровотока в них. Эффективность системного тромболизиса,

проводимого в рамках соответствующего протокола, напря-

мую зависит от времени его начала. Чем раньше проведена

терапия, тем она эффективнее. Несмотря на появление но-

вых технологий реперфузии (селективный внутриартери-

альный тромболизис, эндоваскулярные вмешательства), си-

стемный тромболизис по-прежнему сохраняет лидирующие

терапевтические позиции при ИИ [27].

Всем больным с ИИ, не имеющим противопоказаний для
внутривенного системного фибринолизиса, необходимо его
проведение для улучшения неврологического восстановления и
качества последующей жизни. Внутривенное введение rtPA
(0,9 мг/кг массы тела при максимальной дозе 90 мг) рекомен-
довано для отобранных пациентов с ИИ (доказанный ИИ, не
более 3 ч с момента появления неврологической симптомати-
ки, возраст 18 лет и старше). 

Внутривенное введение rtPA может быть выполнено в
период от 3 до 4,5 ч после развития инсульта по тем же пока-
заниям, за исключением больных старше 80 лет, с СД и ин-
сультом в анамнезе, имеющих >25 баллов по шкале инсульта

NIH, с вовлечением в ишемическое поражение более трети
территории кровоснабжения средней мозговой артерии. 

Польза фибринолитической терапии находится в об-
ратной зависимости от времени ее начала, поэтому введение
rtPA должно выполняться как можно раньше. Оптимальное
время начала терапии – в пределах 60 мин с момента посту-
пления больного в стационар.

А н т и т р о м б о ц и т а р н а я  т е р а п и я  
Острый период ИИ. Раннее начало терапии тромбоци-

тарными антиагрегантами является обязательным для всех

пациентов с ИИ и транзиторной ишемической атакой

(ТИА). Результаты двух крупных рандомизированных пла-

цебоконтролируемых исследований [28, 29] и последующий

их метаанализ, охвативший около 40 тыс. пациентов [30],

продемонстрировали эффективность и безопасность ацетил-

салициловой кислоты (АСК) при назначении в первые 48 ч

после развития инсульта. Выявлено достоверное уменьше-

ние риска повторного ИИ и смертельных исходов в группе

больных, получавших АСК, на фоне незначительного увели-

чения риска геморрагического инсульта или геморрагиче-

ской трансформации инфаркта мозга (1,0% против 0,8%;

p=0,07). Более того, лечение увеличивало шансы благопри-

ятного исхода: полное восстановление наблюдалось допол-

нительно у 10 на каждую 1000 пролеченных пациентов. 

Всем пациентам с ИИ, которым по каким-либо причи-
нам не проведена фибринолитическая терапия, либо через 24 ч
после ее выполнения показано раннее (в пределах первых 48 ч
после появления неврологических симптомов) назначение АСК
с целью уменьшения летальности, рецидивов инсульта и улуч-
шения неврологического восстановления.

У определенной категории больных с ИИ установлена

польза комбинированной антитромбоцитарной терапии в

случае ее раннего начала и ограниченной продолжительно-

сти. Так, в рандомизированном двойном слепом сравнитель-

ном исследовании, в которое включали больных в первые 24 ч

после развития неинвалидизирующего ИИ, оценивали эф-

фективность и безопасность комбинации клопидогрела в

сочетании с АСК по сравнению с назначением только АСК

[31]. Данным больным фибринолитическую терапию не

проводили. Исследование продолжалось 90 дней. Комбини-

рованная конечная точка (ИИ и геморрагический инсульт)

зарегистрирована у 8,6% больных, находившихся на комби-

нированной терапии, против 11,7% пациентов, получавших

монотерапию АСК, что было статистически значимо. При

этом в группе двойной терапии не отмечено нарастания ри-

ска больших кровотечений и всех случаев смерти [31].

Сходные результаты получены в другом рандомизиро-

ванном сравнительном исследовании [32]. В группе боль-

ных с острым неинвалидизирующим ИИ/ТИА, развившим-

ся на фоне экстра- и интракраниальных стенозов, которым

назначали клопидогрел 50 или 75 мг в сочетании с АСК 100 мг,

по сравнению с получавшими монотерапию АСК 100 мг от-

мечено существенно меньшее число повторных инсультов:

9,1% против 27,9% случаев при сопоставимой частоте серь-

езных геморрагических осложнений [32]. 

В крупном метаанализе показано, что краткосрочная

(до 90 дней) комбинированная антитромбоцитарная тера-

пия АСК и клопидогрелом по сравнению с монотерапией

АСК дополнительно уменьшает риск повторного ИИ на

41% и больших сосудистых событий на 30% без нарастания
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частоты внутримозговых кровоизлияний. В то же время

продолжение двойной терапии более 90 дней не сопровож-

дается существенной дополнительной пользой, но ассоции-

руется с нарастанием частоты больших и интракраниальных

кровотечений [33]. 

Лечение комбинацией АСК 75–100 мг и клопидогрела 
75 мг, начатое в первые 24 ч и продолжающееся не более 
90 дней, рекомендовано больным с неинвалидизирующим не-
кардиоэмболическим ИИ или ТИА для снижения риска повтор-
ного инсульта [34]. 

Вторичная профилактика некардиоэмболического ин-
сульта. Результаты метаанализа рандомизированных иссле-

дований, в которых сравнивали терапию различными тром-

боцитарными антиагрегантами с плацебо у 18 270 пациен-

тов, перенесших некардиоэмболический инсульт или ТИА,

показали, что антиагрегантная терапия приводит к сниже-

нию относительного риска (ОР) инсульта, инфаркта мио-

карда (ИМ) и смерти на 22% [35]. Оценивалась эффектив-

ность широкого спектра антитромбоцитарных препаратов,

включая АСК, тиклопидин, клопидогрел и дипиридамол. 

АСК относится к наиболее изученным антитромбоци-

тарным средствам, применяемым в ангионеврологии. При-

ем АСК способен снизить ОР повторного инсульта и всех

сердечно-сосудистых событий в широком диапазоне тера-

певтической дозы (50–1300 мг/сут), хотя высокие дозы

(>150 мг) увеличивали риск побочных явлений (язвенное

поражение желудочно-кишечного тракта, кровотечения)

[36]. Рациональная терапия АСК ассоциируется с нараста-

нием ОР внутримозговых кровоизлияний, однако настоль-

ко небольшим по сравнению со снижением риска повтор-

ного инсульта, что суммарная клиническая польза приема

АСК весьма существенна [37]. 

Клопидогрел был изучен в крупном сравнительнм ис-

следовании, в котором пациенты с инсультом в анамнезе,

ИМ или периферическим атеросклерозом были рандомизи-

рованы в две группы для приема АСК 325 мг/сут или клопи-

догрела 75 мг/сут [38]. Частота развития сердечно-сосуди-

стых осложнений составила 5,3% у пациентов, получавших

клопидогрел, в сравнении с 5,8% у пациентов, принимавших

АСК (p=0,043). Частота всех побочных явлений при приеме

клопидогрела не превышала таковую при лечении АСК, при

этом нежелательные явления со стороны желудочно-кишеч-

ного тракта наблюдались чаще при приеме АСК.

Кроме того, неоднократно предпринимались попытки

оценить эффективность и безопасность комбинированной

антитромбоцитарной терапии для длительной профилакти-

ки повторного некардиоэмболического инсульта. В иссле-

довании MATCH оценивали эффективность комбинации

АСК с клопидогрелом по сравнению с монотерапией кло-

пидогрелом в течение 2,5-летнего наблюдения у пациентов,

перенесших в предшествующие 3 мес некардиоэмболиче-

ский инсульт или ТИА. Достоверного различия между груп-

пами по частоте ИМ, ИИ, смерти от сосудистых причин не

отмечено [39]. В группе комбинированной терапии зареги-

стрировано увеличение случаев жизнеугрожающих крово-

течений: 2,6% против 1,3% в группе монотерапии. В иссле-

довании CHARISMA, включившем 15 603 пациентов с вы-

соким риском кардиоваскулярных заболеваний, комбини-

рованная терапия клопидогрелом и АСК также не обнару-

жила преимущества перед монотерапией АСК [40]. Вместе с

тем комбинированное лечение сопровождалось небольшим

увеличением кровотечений: 2,1% против 1,3% случаев.

Результаты испытания SPS3 подтвердили отсутствие

дополнительной пользы и повышение риска кровотечений

при долгосрочной комбинированной терапии клопидогре-

лом и АСК у больных даже с недавним (в пределах первых 

3 нед) лакунарным инфарктом [41]. Двойная терапия, длив-

шаяся в среднем 3,4 года, по сравнению с монотерапией

АСК не сопровождалась уменьшением риска повторных це-

реброваскулярных осложнений, однако ассоциировалась с

более высоким риском больших кровотечений. 

Суммарная клиническая эффективность в длительной

профилактике повторного некардиоэмболического инсуль-

та доказана только для комбинации дипиридамола медлен-

ного высвобождения (МВ) 200 мг и АСК 25 мг 2 раза в день.

Так, комбинированное лечение по сравнению с плацебо со-

провождалось снижением ОР повторного инсульта на 37%,

а по сравнению с АСК (75 мг/сут) – на 18%. Частота гемор-

рагических осложнений была одинакова во всех группах

[42]. Изучение эффективности АСК в сочетании с дипири-

дамолом МВ и монотерапии клопидогрелом в отношении

риска сердечно-сосудистых осложнений у пациентов, пере-

несших некардиоэмболический инсульт или ТИА, не вы-

явило преимуществ какого-либо режима терапии [43]. В хо-

де 2,4-летнего рандомизированного сравнительного иссле-

дования повторный инсульт развивался в изучаемых груп-

пах с одинаковой частотой (около 9% пациентов). То же

можно сказать и о комбинации инсульта, ИМ и смерти, за-

регистрированных у 13% пациентов в обеих группах. 

Сегодня известно еще несколько антитромбоцитар-

ных препаратов, проходивших испытания в рамках вторич-

ной профилактики инсульта: трифлузал, цилостазол, сарпо-

грелат и тикагрелор. Не обнаружено существенных преиму-

ществ этих средств перед терапией АСК, однако обозначе-

ны категории пациентов, у которых эти препараты могут

оказаться более полезными, что требует дальнейших клини-

ческих исследований [34, 44]. 

Всем пациентам с некардиоэмболическим инсультом
для уменьшения риска повторного инсульта и всех кардиова-
скулярных осложнений показан постоянный бессрочный прием
тромбоцитарных антиагрегантов. С этой целью приемлемой
терапией считают назначение АСК (75–150 мг/сут), клопи-
догрела (75 мг/сут) или дипиридамола МВ (200 мг) в сочета-
нии с АСК (25 мг) 2 раза в день в специально созданной лекар-
ственной форме. Комбинированная антитромбоцитарная
терапия для длительной профилактики повторного ИИ (за
исключением вышеуказанного сочетания) не рекомендована.

А н т и к о а г у л я н т н а я  т е р а п и я
Острый период ИИ. Более 50 лет в остром периоде ин-

сульта с целью профилактики неврологического ухудшения,

предотвращения ранней повторной церебральной эмболиза-

ции, улучшения неврологического исхода применяют гепа-

рины. При этом низкомолекулярные гепарины (НМГ) проде-

монстрировали большую эффективность и безопасность по

сравнению с нефракционированным гепарином [4]. Однако,

по последним данным, эффективность введения нефракцио-

нированного гепарина и НМГ в первые 24–48 ч после разви-

тия инсульта не подтверждена [4]. Улучшению исхода заболе-

вания и снижению частоты повторных инсультов было про-

тивопоставлено увеличение частоты геморрагических ослож-
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нений, в том числе у лиц с кардиогенным источником эмбо-

лии [2]. Использование ургентной антикоагуляции с целью

предотвращения раннего рецидива инсульта и прерывания

неврологического ухудшения, в частности на фоне выражен-

ного стеноза внутренней сонной артерии и артериальной

диссекции, также не рекомендуется из-за увеличения риска

серьезных интракраниальных геморрагических осложнений

[4]. Недостаточно данных в пользу применения ранней анти-

коагуляции в группах высокого риска с интракардиальным и

интраартериальным тромбозом. 

Тем не менее использование НМГ показано пациен-

там с высоким риском тромбозов глубоких вен и тромбоэм-

болии легочной артерии, к которым относятся иммобили-

зированные больные, пациенты с СД, ожирением, а также с

венозными тромбозами в анамнезе [2, 4]. Лечение развив-

шихся тромбозов глубоких вен и венозных тромбоэмболий

должно проводиться в соответствии с разработанными ре-

комендациями по данной проблеме [45] 

Ургентная антикоагулянтная терапия с целью профи-
лактики раннего повторного инсульта, предотвращения нев-
рологического ухудшения или улучшения исхода не показана па-
циентам с острым ИИ. Подкожное введение НМГ рекоменду-
ется для профилактики тромбозов глубоких вен у иммобили-
зированных больных, пациентов с СД, ожирением, а также с
венозными тромбозами в анамнезе.

Вторичная профилактика кардиоэмболического инсуль-
та (КЭИ). Пероральные антикоагулянты имеют широкое

применение при ИИ и являются препаратами выбора для

вторичной профилактики КЭИ, обусловленного фибрилля-

цией предсердий (ФП), ревматическим митральным стено-

зом, протезированными клапанами сердца, острым ИМ

(длительность терапии – до 6 мес), кардиомиопатией со

снижением фракции выброса левого желудочка до 40% и

менее в сочетании с признаками тромбоза левого желудоч-

ка [34, 46]. Препаратом выбора при всех перечисленных на-

рушениях является антагонист витамина К (АВК) варфа-

рин, высокая терапевтическая активность которого проде-

монстрирована в многочисленных клинических исследова-

ниях [34]. При другой патологии сердца, ассоциированной с

КЭИ, рекомендован прием тромбоцитарных антиагреган-

тов, преимущественно АСК.

Одним из наиболее частых нарушений, ассоцииро-

ванных с КЭИ, является неклапанная ФП, при которой

применение пероральных антикоагулянтов является стан-

дартом длительной (бессрочной) терапии. С разработкой и

внедрением в клиническую практику новых пероральных

антикоагулянтов (НОАК), таких как прямой ингибитор

тромбина дабигатрана этексилат и прямые ингибиторы фа-

ктора Ха ривароксабан, апиксабан, эдоксабан (последний в

нашей стране не зарегистрирован), возможности антитром-

ботической терапии при неклапанной ФП существенно

расширились. В сравнительных исследованиях НОАК при

неклапанной ФП был проведен субанализ их эффективно-

сти и безопасности у пациентов с инсультом или ТИА [47].

Отмечена сопоставимая частота развития неблагоприятных

событий для групп больных, получавших варфарин и НО-

АК. Частота больших кровотечений, включая внутричереп-

ные, на фоне терапии НОАК была ниже [47]. 

Больным с КЭИ, ассоциированным с ФП, ревматиче-
ским митральным стенозом, протезированными клапанами

сердца, острым ИМ, кардиомиопатией со снижением фрак-
ции выброса левого желудочка до ≤40% в сочетании с призна-
ками тромбоза левого желудочка с целью вторичной профила-
ктики тромбоэмболических осложнений рекомендован дли-
тельный (за исключением ИМ, при котором сроки ограничены
6 мес) прием пероральных антикоагулянтов. Приемлемыми
средствами при всех ситуациях являются АВК с регулярным
контролем международного нормализованного отношения.
При неклапанной ФП наряду с АВК препаратами выбора явля-
ются НОАК: дабигатран, ривароксабан и апиксабан. При дру-
гой патологии сердца, ассоциированной с КЭИ, рекомендован
прием тромбоцитарных антиагрегантов.

Сроки начала антикоагулянтной терапии после ин-

сульта являются предметом обсуждения. Известно, что

парентеральная антикоагуляция у больных с кардиоген-

ным источником эмболии, начатая в первые 7–14 дней

после развития инсульта, ассоциируется с незначительной

редукцией повторного инсульта и статистически значи-

мым увеличением риска симптомных внутримозговых

кровотечений [48]. Однако показано, что риск внутримоз-

говых кровоизлияний был наиболее высок при большом и

обширном ишемическом поражении. В то же время у

больных с ТИА или малым церебральным очагом польза

раннего начала пероральной антикоагулянтной терапии

существенно превышала риск кровотечений. Поэтому

сроки начала пероральной антикоагулянтной терапии

(АВК либо НОАК) у больных с КЭИ и неклапанной ФП

определяются тяжестью инсульта и величиной ишемиче-

ского очага [49]. 

Пациентам с ТИА антикоагулянты для последующе-

го длительного приема можно назначать в первые 24 ч, при

малом церебральном поражении и неинвалидизирующем

инсульте – через 3 дня. При средней величине инфаркта

мозга и умеренно выраженном неврологическом дефиците

пероральная антикоагулянтная терапия может быть нача-

та/возобновлена через 6 дней, при большом инфаркте моз-

га и тяжелых неврологических расстройствах – через 

12 дней. В двух последних случаях перед началом перо-

ральной антикоагуляции целесообразно выполнить МРТ

головного мозга для исключения геморрагической транс-

формации, при наличии которой терапия должна быть от-

ложена. При обширном инфаркте мозга и плохо контроли-

руемой артериальной гипертензии начало пероральной ан-

тикоагулянтной терапии должно быть отсрочено еще на

больший срок, который определяется индивидуально. Не-

обходимо отметить, что данная позиция основана в боль-

шей степени на мнении экспертов, чем на проспективных

данных [47]. При другой кардиальной патологии, ассоции-

рованной с КЭИ и подразумевающей применение перо-

ральных антикоагулянтов, следует руководствоваться этим

же правилом [34].

Начало/возобновление пероральной антикоагулянтной
терапии при КЭИ/ТИА определяется величиной инфаркта
мозга и тяжестью инсульта. Пациентам с кардиогенными
ТИА антикоагулянты можно назначать в первые 24 ч, при
малом церебральном поражении и неинвалидизирующем ин-
сульте – через 3 дня. При средней величине инфаркта мозга и
умеренно тяжелом инсульте пероральная антикоагулянтная
терапия может быть начата/возобновлена через 6 дней, при
большом инфаркте мозга и тяжелых неврологических рас-
стройствах – через 12 дней.
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З а к л ю ч е н и е
Антитромботическая терапия представляет собой

многоступенчатую и мультидисциплинарную стратегию ле-

чения пациентов с ИИ, которое начинается с появления

первых симптомов заболевания и продолжается в течение

всей жизни. Каждый этап, включая проведение фибрино-

литической терапии, раннее назначение антитромбоцитар-

ных и антикоагулянтных препаратов, осуществление персо-

нифицированной антитромботической профилактики по-

вторных церебральных нарушений, важен сам по себе и слу-

жит единой цели. В итоге все усилия должны быть направ-

лены на уменьшение летальности в острой фазе инсульта,

функциональной зависимости пациента, профилактику ве-

нозных тромбозов, повторного инсульта, всех сердечно-со-

судистых осложнений для увеличения продолжительности

и улучшения качества жизни. 
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Деменция – этиологически гетерогенный синдром, традиционная оценка тяжести которого основана на степени снижения поз-

навательной деятельности и нарушения функциональных способностей. Кроме когнитивных нарушений (КН), клиническую карти-

ну деменции формируют некогнитивные нейропсихические расстройства, распространенность которых достигает 50–100%. Не-

когнитивные нарушения в значительной мере связаны с тяжестью, течением и худшим исходом деменции. Нейропсихические не-

когнитивные расстройства характеризуются различными симптомами, что связано с гетерогенностью деменции. Основные про-

явления включают в себя агрессию, ажитацию, блуждание, накопительство, сексуальную расторможенность, апатию, депрес-

сию и тревогу. В статье рассмотрены основные кластеры нейропсихических расстройств, их клинические проявления. Приведены

данные о комплексном лечении КН и некогнитивных расстройств при деменции.
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Когнитивные и некогнитивные нейропсихические
расстройства при деменции и методы их коррекции

Позитивные демографические тенденции, наблюдае-

мые в настоящее время и прогнозируемые в будущем, при-

вели к увеличению продолжительности жизни, а также к

связанному с этим негативному факту – увеличению рас-

пространенности деменции. Если в 2000 г. в мире насчиты-

валось 18 млн больных с деменцией, то к 2025 г. их число мо-

жет увеличиться до 34 млн. В настоящее время деменция за-

трагивает приблизительно 5% людей старше 65 лет, каждый

3-й взрослый старше 85 лет страдает болезнью Альцгеймера

(БА) или другими формами деменции [1]. 

Накопление сведений, касающихся этиологических

вариантов деменции, высокой распространенности демен-

ции смешанного (сосудисто-нейродегенеративного) типа,

разнообразия клинического спектра начальных симптомов

заболевания [2, 3], привело к появлению нового определе-

ния и диагностических критериев когнитивных нарушений

(КН). Согласно последнему (2013) пересмотру международ-

ных рекомендаций по диагностике психических рас-

стройств (Diagnostic and statistical manual of mental diseases,

DSM-V), термин «деменция» был заменен на «большое ней-

рокогнитивное расстройство» [4]. Додементное расстрой-

ство, обозначаемое как «малое нейрокогнитивное расстрой-

ство», предполагает сохранность функционирования и не-

зависимости. На смену прежней трактовке диагноза демен-

ции как процесса, связанного прежде всего с нарушением

функции памяти, и ориентации на деменцию альцгейме-

ровского типа пришло более широкое толкование демен-

ции как процесса развития разнообразных КН. 

Большое нейрокогнитивное расстройство характери-

зуется как значительное снижение по сравнению с прежним

уровнем одной или нескольких когнитивных функций

(внимание, управляющие функции, память, речь, праксис,

гнозис, социальный интеллект), которое подтверждается:

жалобами пациента, информацией от третьих лиц, включая



лечащего врача; нейропсихологическими тестами или неза-

висимой клинической оценкой; кроме того, КН лишают

пациента независимости в повседневной жизни (как мини-

мум в сложных ее видах, например при осуществлении фи-

нансовых операций или приеме лекарств). 

То, что в новых классификациях подчеркивается мно-

говариантность клинических проявлений слабоумия, осно-

вано не только на его этиологическом многообразии, но и

на различных типах клинических проявлений деменции од-

ного вида. В частности, анализ клинического полиморфиз-

ма поведенческих нарушений, КН и функциональных со-

стояний при БА ставит под сомнение единую модель пато-

генеза данного заболевания [5]. Подобная гетерогенность

позволяет высказать мнение о нескольких субтипах БА [6].

Предполагается, что недостаточно удовлетворительная кор-

рекция БА имеющимися препаратами объясняется тем, что

БА не является единым заболеванием [6].

Другой сложностью единого понимания и лечения де-

менции является значительная ориентация при диагностике

на когнитивную составляющую и недостаточное внимание к

другим ее компонентам – нейропсихическим. Традицион-

ная оценка тяжести деменции основана на степени сниже-

ния познавательной деятельности и нарушения функцио-

нальных способностей. В то же время нейропсихические

симптомы, неизбежно возникающие на той или иной стадии

заболевания, являются значимыми факторами не только

клинической картины, но и тяжести течения и худшего ис-

хода деменции [7, 8]. Кроме того, именно эти симптомы оп-

ределяют сложность ухода за такими пациентами. Имеются

данные, что нейропсихические симптомы могут быть цен-

ными диагностическими маркерами причины болезни. 

В настоящее время комплекс поведенческих и психо-

логических проявлений деменции получил название «не-

когнитивные» симптомы. Еще в 1906 г. А. Альцгеймер опи-

сал эти симптомы как часть клинической картины демен-

ции [9]. Они включали: паранойю, иллюзии сексуального

насилия, галлюцинации, длительный крик.

В перекрестных исследованиях больных с деменцией

распространенность некогнитивных расстройств составляет

от 50 до 100% [10–12]. Особенно часто они встречаются у па-

циентов, проживающих в домах престарелых и других соци-

альных и лечебных учреждениях. Пожизненный риск ней-

ропсихических расстройств составляет почти 100%. Увеличе-

ние психолого-поведенческих расстройств отрицательно

коррелирует с показателями выживаемости в течение 3 лет

после развития деменции [13]. Установлена связь психиче-

ских расстройств при БА с повышенной смертностью [8]. 

Нейропсихические расстройства облигатны не только

для тяжелой деменции, они выявлены у 92,5% пациентов,

которые по краткой шкале оценки психического статуса

(КШОПС) набирали 11–20 баллов, и у 84% пациентов с

оценкой по этой шкале 21–30 баллов [14]. Указывается на

возможную распространенность нейропсихических сим-

птомов у 35–85% пациентов на додементной стадии, т. е. на

стадии умеренных КН [15]. Некоторые авторы высказывают

предположение, что умеренные КН представляют собой ге-

терогенную группу расстройств, обусловленных как ранней

стадией деменции, так и аффективными расстройствами

[16]. Кроме того, некогнитивные симптомы деменции мо-

гут развиваться до появления каких-либо заметных когни-

тивных проблем. 

Хотя психолого-поведенческие симптомы составляют

наряду с КН полную картину деменции, некогнитивные

расстройства не входят в критерии деменции в современных

классификациях. И в этом смысле тяжесть деменции, опре-

деляемая только на основании собственно когнитивного

дефекта, не всегда точно отражает общую тяжесть заболева-

ния. Эти данные являются существенными для экспертизы

таких больных. 

Неясно, являются ли нейропсихические симптомы

факторами риска или, наоборот, ранними проявлениями

деменции. Обнаружено значительно более раннее наличие

положительных нейропсихических симптомов по нейропси-

хиатрическому опроснику NPI-Q (Neuropsychiatric

Inventory Questionnaire) у пациентов с нормальной когни-

тивной функцией, у которых впоследствии развилась де-

менция [17]. Есть свидетельства того, что наличие патоло-

гии исполнительных функций на стадии умеренных КН мо-

жет приводить к большей тяжести некогнитивных симпто-

мов, таких как депрессия и тревога [18].

В то время как некогнитивные аффективные симпто-

мы могут рассматриваться как вторичные проявления де-

менции, другие симптомы (ангедония, слабость, затормо-

женность) могут быть факторами риска и/или ранними

(продромальными) маркерами деменции [19]. Нейропсихи-

ческие симптомы являются продуктом органического пора-

жения мозга и связаны с нейродегенеративным процессом.

Эти данные подтверждаются высокой распространенно-

стью психолого-поведенческих расстройств у пожилых лю-

дей, не страдающих деменцией. Возможно, нейропсихиче-

ские симптомы и КН являются независимыми категория-

ми. Среди ряда версий этиологических факторов психоло-

го-поведенческих расстройств наиболее распространенной

является наличие дисбаланса различных нейротрансмитте-

ров (ацетилхолина, дофамина, норадреналина, серотонина,

гамма-аминомасляной кислоты). Выявление наследуемости

психотических расстройств в случаях БА может свидетель-

ствовать о важной роли ApoE4 в их генезе [20].

Нейропсихические некогнитивные нарушения имеют

различные симптомы, что связано с гетерогенностью де-

менции. Основные симптомы – это агрессия, ажитация,

блуждания, накопительство, сексуальная расторможен-

ность, апатия, крик [21–23]. Редкие симптомы – эйфория,

галлюцинации. По другим данным, спектр этих симптомов

более широкий и включает также личностные расстройства,

нарушения сна и аппетита.

По данным U. Vega и соавт. [24], распространенность

основных психолого-поведенческих симптомов следующая:

ажитация – 55,9%, бред – от 41,2 до 63,0%, галлюцинации –

21–26%, тревожность – 35–76%, нарушения сна – 26–61%,

апатия – 70%. 

Одной из трудностей классификации некогнитивных

симптомов деменции является объединение их в опреде-

ленные кластеры. Такое объединение полезно для понима-

ния их общей клинической эволюции, нейробиологии и та-

ктики терапии [25]. Так, предлагается выделять две группы

некогнитивных симптомов: психотический синдром и аф-

фективный синдром [11, 26]. Еще одна группа симптомов –

проблемы восприятия, аффективные, личностные, пове-

денческие нарушения и агрессия. Группирование симпто-

мов на основе качественного анализа предполагает связь

выделяемых кластеров с определенными видами деменции.
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Различают позитивные, негативные и другие симптомы

[16]. Позитивные симптомы включают: беспокойство, тре-

вожность, напряженность, раздражительность, чувство

одиночества, дисфорию, плаксивость, эмоциональную ла-

бильность, чувство вины, суицидальные мысли, чувство ут-

раты. К негативным симптомам относят: ангедонию, «объе-

ктивную замедленность», вялость, ощущение снижения ак-

тивности. В группе других симптомов находятся: пищевые

нарушения, нарушения сна, параноидальные идеи, иcка-

женное восприятие, снижение концентрации внимания,

трудности осмысления.

Э м о ц и о н а л ь н ы е  р а с с т р о й с т в а
Эти расстройства проявляются тревогой и депрессией,

изменением настроения, эмоциональными всплесками, пла-

чем и смехом. Лабильность настроения характеризуется

краткими эпизодами эмоциональных сдвигов. Депрессия

встречается более чем у половины таких пациентов [24, 27].

Ее диагностика затрудняется тем, что пациент с деменцией

не может выразить типичные для депрессии жалобы (горе,

безнадежность, печаль, идеи самообвинения) [28]. Депрес-

сивные симптомы чаще маскируются под различные сомати-

ческие болевые и неболевые жалобы, тревожность, страх или

затрагивают преимущественно спектр проявлений ангедо-

нии. На ранних стадиях БА нарушения в эмоциональной

сфере описаны как пассивность, изменение спонтанной ак-

тивности, снижение инициативы [29], которые могут интер-

претироваться как депрессия. Однако эти симптомы харак-

терны не только для депрессии, но и для иных расстройств,

например для апатии, которая является одним из наиболее

распространенных нейропсихических симптомов у пациен-

тов с деменцией [30]. Трудности дифференциации апатии и

депрессии связаны с наличием перекрывающихся симпто-

мов, которые наблюдаются при обоих типах нарушений в ви-

де отсутствия интереса к событиям и действиям, снижения

энергии, психомоторной заторможенности и утомляемости.

Хотя отсутствие мотивации наблюдается также при апатии и

депрессии, апатия означает отсутствие мотивации без дисфо-

рии [25]. Важно разграничивать симптомы депрессии и апа-

тии, так как они требуют разной терапевтической стратегии.

Частота апатии, синдрома снижения инициативы и

мотивации, социальной активности, эмоционального без-

различия зависит от тяжести деменции и составляет у паци-

ентов с легкой и умеренной стадией БА примерно 70%, а с

выраженной стадией БА – более 90% [14]. Среди проявле-

ний апатии выделяют симптом «объективного замедления»,

который, как считают авторы, наиболее характерен для де-

менции [16].

Связь между депрессией и деменцией продолжает обсу-

ждаться [31, 32]. Имеются данные о сходстве нейрональных

механизмов деменции и депрессии, связанных с гиппокам-

пом и его функцией «консолидировать» память о любых

стрессогенных событиях, а также принимать участие в про-

цессе модуляции поступающей познавательной информации

[33]. Хроническая депрессия может ускорить нейродегенера-

тивные изменения в результате нейротоксического действия

повышенного уровня кортизола в гиппокампе [34]. И наобо-

рот, нейродегенеративные и сосудистые изменения могут вы-

ступать в качестве фактора риска развития депрессии. 

Наиболее вероятным является наличие разной последо-

вательности появления данных синдромов. Так, эмоциональ-

ные симптомы могут быть как факторами риска развития де-

менции, так и ранним проявлением болезни мозга [35, 36]. 

П с и х о т и ч е с к и е  с и м п т о м ы
Психотические симптомы у пациентов с деменцией,

как правило, носят параноидальный характер. Типичными

для таких больных являются прочные убеждения в том, что

кто-то крадет их вещи, скрывается в доме, живет вместе с

ними или находится в одной комнате, планирует нанести

физический вред, «подменил» родных и знакомых само-

званцами [25]. Среди других идей можно назвать измену су-

пруга, подозрения в заговоре других людей, чувство вины,

ипохондрию, эротоманию. Бредовые идеи могут колебаться

в широких пределах, но чаще являются менее сложными и

организованными по сравнению с таковыми у пациентов с

психическими расстройствами без деменции [37]. 

Распространенность ажитации при деменции состав-

ляет от 24 до 48% [24, 27]. Ажитация была определена как

неадекватная словесная, вокальная или двигательная актив-

ность, не дающая ясной информации и не связанная с по-

требностями пациента [38, 39]. Ажитация может проявлять-

ся физическими или вокальными симптомами в агрессив-

ной и неагрессивной формах [38]. Неагрессивные симптомы

ажитации характеризуются общим беспокойством, наруше-

нием сна, блужданием вне дома, бесцельным поведением,

неуместными видами деятельности и возможным сочетани-

ем последних с расторможенностью. Агрессивные симпто-

мы ажитации проявляются психомоторным возбуждением с

дракой, кусанием, царапаньем, плевками. Для словесной

ажитации типичны многословие, крики, многократное по-

вторение одних и тех же вопросов и предложений, словес-

ный негативизм, проклятия и другая словесная агрессия. 

Галлюцинации представляют собой ложные экстеро-

цептивные ощущения и наблюдения, возникающие без

внешнего стимула. Чаще появляются зрительные галлюци-

нации с ложной убежденностью больного в том, что он ви-

дит людей или животных. Реже бывают слуховые галлюци-

нации, которые обыкновенно сопровождают зрительные

галлюцинации. В этом случае больные могут говорить с не-

существующими объектами. Наиболее типично наличие

зрительных галлюцинаций для деменции с тельцами Леви.

Галлюцинации наблюдаются и на стадии умеренных КН не-

амнестического типа [40]. 

Л и ч н о с т н ы е  и з м е н е н и я
Эти изменения являются ранним симптомом демен-

ции и заключаются, с одной стороны, в преувеличении пре-

морбидных характерологических особенностей, а с другой –

в притуплении индивидуальных черт. Больные становятся

пассивными, эгоцентричными, менее жизнерадостными,

раздражительными. Наблюдаются снижение спонтанной

активности, леность, склонность к расторможенному пове-

дению, несдержанность [2, 41]. 

Н а р у ш е н и е  а п п е т и т а  и  п и щ е в о г о  п о в е д е н и я
Нарушение аппетита является нередким симптомом

при деменции и может изменяться как количественно (при-

обретать вид анорексии или булимии) или качественно (из-

менение вкусовых предпочтений, склонность к употребле-

нию определенных продуктов, например мучного, сладкого)

[25]. Тяга к употреблению сладостей особенно часто встреча-
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ется при лобно-височной деменции. В подавляющем боль-

шинстве случаев у больных с деменцией наблюдается потеря

массы тела, что обусловлено рядом обменных нарушений.

Д и а г н о с т и к а  и  п р о я в л е н и я  н е к о г н и т и в н ы х
р а с с т р о й с т в  п р и  р а з л и ч н ы х  т и п а х  д е м е н ц и и
Адекватная оценка некогнитивных симптомов пред-

ставляет значительные трудности для неврологов, часто на-

блюдающих больных деменцией на начальных и умеренных

стадиях. Врач должен иметь клинический опыт в области

психиатрии, кроме того, важную информацию можно полу-

чить при беседе с лицами, ухаживающими за больными. 

Одной из наиболее широко используемых шкал для

оценки психолого-поведенческих нарушений является оп-

росник NPI [42]. С его помощью оцениваются 12 основных

клинических симптомов: бред, галлюцинации, возбужде-

ние, депрессия, тревога, апатия, раздражительность, эйфо-

рия, расторможенность, девиантное моторное поведение,

нарушения пищевого поведения и ночное блуждание. 

Клинический спектр нейропсихических симптомов

имеет некоторые особенности при этиологически различ-

ных типах КН. Так, для деменции с тельцами Леви специ-

фичны зрительные галлюцинации, для лобно-височной де-

менции – нарушения поведения, для БА – тревога и фобии,

для сосудистой деменции – аффективные нарушения. Ука-

зывается на частую комбинацию БА и апатии [12, 16]. Так-

же отмечена ассоциация БА с психомоторным симптомом

«объективного замедления» [16] .

Сравнение профиля некогнитивных симптомов при

сосудистой деменции и БА показало, что при сосудистой де-

менции наблюдается более высокая распространенность и

тяжесть депрессии и тревоги, при БА – большая тяжесть по-

веденческих расстройств, частота психотических симптомов

при обеих заболеваниях была сходной [25]. При сосудистой

деменции чаще, чем при БА, отмечались ажитация, рас-

стройства сна и депрессия [43]. Нарушения поведения более

характерны для пациентов с сосудистой деменцией, чем для

страдающих смешанной деменцией [43]. При сосудистой де-

менции, обусловленной поражением мелких сосудов, спектр

некогнитивных симптомов чаще был представлен апатией,

галлюцинациями и аномальным двигательным поведением.

А для деменции при патологии крупных артерий более хара-

ктерно наличие эйфории, возбуждения, агрессии [44]. 

Те ч е н и е  н е й р о п с и х и ч е с к и х  р а с ст р о й ст в ,  д а н н ы е
м а г н и т н о - р е з о н а н с н о й  то м о г р а ф и и  ( М Р Т )
Нейропсихические симптомы при деменции характе-

ризуются хроническим течением и вариативностью. В иссле-

довании MAASBED у 65% больных с деменцией со сходным

уровнем нарушений по шкале NPI в течение 2 лет сохраня-

лись стойкие нейропсихические симптомы с наибольшей

выраженностью девиантного моторного поведения и апа-

тии [45]. По другим данным, возможны колебания ряда

психолого-поведенческих симптомов с наибольшей стой-

костью психомоторного возбуждения [46].

Поражение лобной доли и сосудистые изменения,

проявляющиеся при МРТ в виде гиперинтенсивности бело-

го вещества, имеют значительную связь с конкретными

нейропсихическими нарушениями. У пациентов с бредовы-

ми симптомами при БА выявлен значительно больший объ-

ем гиперинтенсивного сигнала в правой лобной области,

чем у пациентов без бреда [43]. Депрессивные расстройства

чаще были связаны с увеличением зоны гиперинтенсивно-

сти белого вещества (лейкоареоз) в подкорковых областях,

что поддерживает так называемую сосудистую гипотезу де-

прессии [47]. При нейровизуализационных исследованиях

выявлены также выраженные изменения объема серого ве-

щества, мозгового кровотока и обмена веществ в ряде кор-

ковых областей у больных с БА, сопровождающейся психо-

тическими симптомами [48].

Т е р а п и я
Для комплексного лечения когнитивных и некогни-

тивных симптомов используется ряд препаратов. Это про-

тиводементные средства, к которым относятся ингибиторы

ацетилхолинэстеразы и антагонист NMDA-рецепторов ме-

мантин, антипсихотики, стабилизаторы настроения, анти-

депрессанты. Однако доказательная база их эффективности

в отношении комплекса или отдельных симптомов являет-

ся противоречивой. 

В последнем пересмотре базовых препаратов для лече-

нии когнитивной составляющей деменции, представлен-

ном Британской ассоциацией психофармакологии, эффек-

тивность этих препаратов имеет следующий уровень дока-

зательности: ингибиторы ацетилхолинэстеразы в отноше-

нии познания при легкой и умеренной БА – А; мемантин

при лечении БА средней тяжести – А; комбинированная те-

рапия (ингибиторы ацетилхолинэстеразы и мемантин) – В;

мемантин при лечении деменции с телами Леви – А [49]. 

Акатинол мемантин представляет собой обратимый

блокатор постсинаптических NMDA-рецепторов к глютама-

ту. Основанием для его применения при БА были установлен-

ная гиперстимуляция NMDA-рецепторов, модуляция глута-

матергической активности, наличие нейропротективного

действия по отношению к глутаматной и кальций-опосредо-

ванной нейротоксичности [50]. В многочисленных междуна-

родных двойных слепых рандомизированных исследованиях

убедительно доказана эффективность акатинола мемантина в

отношении нормализации когнитивных функций, поведения

у пациентов с БА различной степени выраженности, повыше-

ния степени самостоятельности в повседневной жизни,

уменьшения нагрузки на ухаживающих лиц [50, 51]. Меман-

тин утвержден Управлением по контролю за качеством пище-

вых продуктов и лекарственных препаратов США (Food and

Drug Administration, FDA) для лечения умеренной и тяжелой

стадии БА на основании результатов плацебоконтролируемо-

го 6-месячного испытания, в котором среднее общее значе-

ние по КШОПС у пациентов составило <15 баллов. В отличие

от ингибиторов ацетилхолинэстеразы акатинол мемантин

обычно хорошо переносится при назначении в дозе 5 мг/сут и

постепенном увеличении дозы до целевого значения 

20 мг/сут. У пациентов, принимающих акатинол мемантин,

отмечается более высокая приверженность длительной тера-

пии, что связано с хорошими профилем безопасности и пере-

носимостью препарата. Также мемантин оказывает антагони-

стическое действие на серотониновые рецепторы 3-го типа,

что может предупреждать побочные эффекты со стороны же-

лудочно-кишечного тракта при использовании этого препа-

рата в комбинации с ингибиторами ацетилхолинэстеразы. 

Комбинированная терапия мемантином и ингибито-

рами ацетилхолиэстеразы может дать дополнительные пре-

имущества по сравнению с монотерапией антихолинэсте-
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разными препаратами [52]. Эти препараты имеют разные

молекулярные мишени, и ожидается, что эффекты комби-

нированного лечения будут синергичными [53]. В 2 из 

5 рандомизированных плацебоконтролируемых двойных

слепых исследований показана превосходная терапевтиче-

ская эффективность комбинированной терапии, включав-

шей мемантин, по сравнению с монотерапией ингибитора-

ми ацетилхолинэстеразы в отношении различных доменов

(познание, функционирование, поведение и глобальный

статус) даже у пациентов с тяжелыми стадиями БА [54]. 

При коррекции некогнитивных расстройств приори-

тет имеют нефармакологические методы (психологиче-

ское, поведенческое, экологическое воздействие), после

чего переходят к осторожному применению медикаментоз-

ных средств. 

Использование ингибиторов ацетилхолинэстеразы и

мемантина отличается высокой эффективностью в отноше-

нии некогнитивных симптомов БА [55]. В проспективном

открытом клиническом исследовании четырех препаратов

(мемантин, донепезил, ривастигмин и галантамин) у 177 па-

циентов с БА, которое длилось 12 мес, показано улучшение

в группах мемантина, донепезила и ривастигмина, но не в

группе галантамина [56]. Обнаружено более эффективное

снижение ажитации и агрессии у пациентов, получавших

ривастигмин и мемантин. Это исследование позволяет сде-

лать вывод, что специфическая терапия БА легкой и уме-

ренной степени тяжести, особенно с использованием ме-

мантина и ривастигмина, эффективна в отношении ней-

ропсихических симптомов и не сопровождается серьезны-

ми побочными реакциями [56]. Получены многообещаю-

щие результаты при использовании мемантина у пациентов

с умеренной и тяжелой степенью лобно-височной демен-

ции в отношении нейропсихических симптомов [57]. 

Высказано мнение о большей эффективности комби-

нированной терапии ингибиторами ацетилхолинэстеразы и

мемантином при ряде психолого-поведенческих аномалий, в

том числе в лабораторных условиях [58]. Возможно типоспе-

цифичное действие препаратов разного класса: мемантина –

в отношении ажитации и раздражительности, ингибиторов

ацетилхолинэстеразы – в отношении апатии, аберрантного

поведения, эмоциональных расстройств [25]. 

Метаанализ рандомизированных клинических иссле-

дований, в которых сравнивалось действие фармакологиче-

ских агентов при БА с наличием некогнитивных симптомов,

позволил заключить, что терапия ингибиторами ацетил-

холинэстеразы и атипичными антипсихотическими препара-

тами улучшает нейропсихические симптомы по шкале NPI,

однако при этом отмечен плохой профиль безопасности [59]. 

Использование в лечении выраженных психических

расстройств нейролептиков должно быть непродолжитель-

ным в связи с повышенным риском развития инсульта, ин-

фекционных осложнений и смерти [60]. Антипсихотиче-

ские препараты при некогнитивных симптомах деменции

рекомендуется назначать короткими курсами при тяжелых

нарушениях. Нейролептики оказались эффективными при

таких проявлениях деменции, как ажитация, агрессия, а

также при других психотических симптомах [58]. Целесооб-

разно начинать лечение с низкой дозы нейролептика и кор-

ректировать ее с учетом реакции пациента и наличия побоч-

ных эффектов.

Комплексная оценка КН и некогнитивных рас-

стройств при деменции представляется весьма важной,

так как позволяет адекватно оценить тяжесть заболевания

и подобрать терапию с учетом выраженности познава-

тельного дефекта и значимости различных типов неког-

нитивных нарушений.
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Деменция представляет собой синдром тяжелого по-

лифункционального расстройства когнитивных функций,

который влияет на память, мышление, поведение и способ-

ность выполнять повседневные действия. Деменция – это

конечный этап сосудистых, нейродегенеративных и других

заболеваний, сопровождающихся когнитивным снижени-

ем, она развивается, как правило, через несколько десятков

лет после начала патологического процесса в головном моз-

ге. Особое внимание следует уделять недементным, или до-

дементным, когнитивным нарушениям (КН), которые име-

ют еще большую распространенность и при адекватном ле-

чении могут длительно находиться в стабильном состоянии

или даже регрессировать. Кроме того, КН часто сочетаются

со многими соматическими заболеваниями и при ряде со-

стояний могут быть первым и ведущим клиническим син-

дромом. Наличие КН затрудняет лечение соматической па-

тологии, так как из-за когнитивной несостоятельности сни-

жается приверженность пациента обследованию и выбран-

ному лечению.

Э п и д е м и о л о г и я  
В 2010 г. в мире деменцией страдали 35,6 млн чело-

век. Ожидается, что к 2030 г. этот показатель удвоится, а 

к 2050 г. увеличится более чем в 3 раза. Затраты на демен-

цию составили в 2010 г. 604 трлн долл. [1, 2]. К 2030 г., с ро-

стом распространенности деменции, эти расходы, по про-

гнозам, увеличатся на 85%, что сделает деменцию самым

дорогостоящим хроническим заболеванием, связанным со

старением. 

По данным международных исследований [3–6], рас-

пространенность умеренных КН (УКН) у лиц старше 60 лет

варьирует от 12 до 18%. Наблюдается увеличение этого по-

казателя с возрастом: с 10% у пациентов 70–79 лет до 25% у

лиц 80–89 лет [7]. Во многих исследованиях показано, что
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риск болезни Альцгеймера (БА) значительно выше у жен-

щин, чем у мужчин, поэтому предполагается, что вероят-

ность развития УКН у женщин также выше. Практически

ничего не известно о культурных и расовых факторах, влия-

ющих на клиническую манифестацию синдрома УКН.

В России, по данным эпидемиологического исследо-

вания ПРОМЕТЕЙ, проведенного в 2004–2005 гг., распро-

страненность КН среди 3210 амбулаторных неврологиче-

ских пациентов из 33 городов 30 регионов России состави-

ла 73%: субъективно воспринимаемые расстройства выяв-

лены у 14% пациентов, легкие и умеренные (УКН) когни-

тивные нарушения – у 44%, деменция – у 25% [8]. В этом

исследовании использовались только наиболее простые

скрининговые тесты для диагностики выраженных КН,

которые могут быть недостаточно чувствительны к более

легким КН. 

У К Н
В 1997 г. R. Petersen и соавт. [9, 10] предложили термин

и диагностические критерии синдрома УКН (англ. mild cog-

nitive impairment, MCI). В настоящее время под УКН пони-

мают полиэтиологический синдром нарушения памяти

и/или других когнитивных функций, не приводящий к со-

циальной, бытовой или профессиональной дизадаптации.

При синдроме УКН сам пациент (или его окружение)

предъявляет жалобы на снижение когнитивных функций, а

показатели нейропсихологических тестов не отличаются от

возрастной нормы. УКН не приводят к существенным огра-

ничениям в повседневной деятельности пациента, хотя ос-

воение новых сложных интеллектуальных навыков может

быть затруднительным или невозможным. 

Выделяют четыре клинических варианта синдрома

УКН: монофункциональный, характеризующийся нарушени-

ем преимущественно какой-либо одной составляющей ког-

нитивной деятельности и включающий амнестический тип

с преимущественным нарушением памяти и неамнестиче-

ский тип с нарушением какой-либо другой когнитивной

функции; полифункциональный с вовлечением сразу не-

скольких когнитивных доменов, включающий тип с нару-

шениями памяти и без нарушений памяти [11]. Амнестиче-

ский монофункциональный вариант, при котором страдает

преимущественно память, как предполагается, связан с де-

бютом БА [10]. Неамнестическая форма может быть вызва-

на цереброваскулярными заболеваниями, деменцией с

тельцами Леви, болезнью Паркинсона, фронтотемпораль-

ной деменцией, атипичной БА или не иметь конкретной па-

тологической основы.

Причины развития синдрома УКН сходны с таковыми

деменции, так как в большинстве случаев УКН представля-

ют собой ее продромальную фазу. Считается, что самыми

частыми причинами КН служат БА, цереброваскулярная

патология, смешанный сосудисто-нейродегенеративный

процесс, деменция с тельцами Леви, фронтотемпоральная

деменция.

У 10–15% пациентов с УКН деменция возникает в те-

чение года и у 50–70% – в течение 5 лет [11–13]. Прогресси-

рование происходит быстрее у пациентов более старшего

возраста, с низким уровнем образования, атрофией гиппо-

кампа и значительным сосудистым поражением головного

мозга по данным магнитно-резонансной томографии

(МРТ), соматической отягощенностью, семейным анамне-

зом деменции. При адекватной коррекции сосудистых фак-

торов риска синдром УКН может оставаться стабильным в

течение многих лет. 

С у б ъ е к т и в н ы е  К Н
Субъективные КН (СКН), или субъективное сниже-

ние познавательных функций, у пожилых людей диагности-

руют, когда имеются только их жалобы на ухудшение памя-

ти и других когнитивных функций по сравнению с более

высоким исходным уровнем, но ни один даже самый чувст-

вительный нейропсихологический тест не подтверждает

объективное когнитивное снижение, хотя проблема может

быть весьма актуальна для самого пациента и совершенно

незаметна для окружающих. 

СКН все чаще рассматривают как потенциальный по-

казатель самых ранних стадий когнитивного снижения и

возможного их прогрессирования до деменции [14–19]. Бо-

лее того, появляются свидетельства ассоциации СКН с био-

маркерами БА и нейровизуализационными признаками, та-

кими как атрофия серого вещества [20–22], гипометабо-

лизм [23] и отложение бета-амилоида [24–26], в отсутствие

объективной когнитивной дисфункции или депрессии.

Учитывая, что в ряде исследований подтверждена роль СКН

в качестве фактора риска развития БА у части пациентов,

были разработаны диагностические критерии синдрома СКН

(Subjective cognitive decline initiative working group-2014):

– жалобы на стойкое ухудшение по сравнению с про-

шлым умственной работоспособности, возникшее без ви-

димой причины;

– отсутствие отклонений от возрастной нормы по

данным когнитивных тестов, используемых для диагности-

ки БА и других дементирующих заболеваний с КН;

– отсутствие связи когнитивных жалоб с установлен-

ным диагнозом неврологического или психиатрического за-

болевания или интоксикацией [27].

Д и а г н о с т и к а
Диагностика недементных КН включает в себя сбор

анамнеза, тщательную оценку жалоб и степени независимо-

сти пациента в повседневной жизни с обязательной вери-

фикацией наличия КН с помощью нейропсихологического

обследования. Показатели нейропсихологических тестов

сравнивают с таковыми у лиц контрольной группы соответ-

ствующего возраста без жалоб на нарушения памяти (в иде-

але следует учитывать и полученное пациентом образова-

ние). Оценка КН легкой степени, особенно когда жалобы

пациентов не подтверждаются результатами нейропсихоло-

гического обследования, сопряжена с определенными

сложностями, так как у пациента могут иметь место СКН

или УКН, побочное действие принимаемых лекарственных

препаратов, эмоциональные нарушения.

Жалобы когнитивного характера, которые могут

предъявлять пациенты, включают в себя ухудшение памяти,

повышенную забывчивость, снижение концентрации вни-

мания при умственной нагрузке, повышенную утомляе-

мость, трудности подбора нужного слова при разговоре,

«несвежую голову», «туман в голове». У больных с синдро-

мом СКН и даже УКН часто присутствуют расплывчатые и

субъективные симптомы снижения когнитивных функций,

которые трудно дифференцировать от снижения произво-

дительности памяти у пожилых людей. Считается, что наи-
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более распространенным симптомом является снижение

памяти, в частности амнестический тип УКН. Однако в не-

которых исследованиях показано, что в большинстве случа-

ев УКН затрагивает несколько сфер когнитивной деятель-

ности [14, 28]. Менее частые симптомы включают речевые

нарушения (например, трудности при подборе слов), сни-

жение концентрации внимания и ухудшение зрительно-

пространственных навыков (например, дезориентация в

знакомой обстановке) в отсутствие моторных и сенсорных

нарушений. Разграничить чисто когнитивные симптомы и

симптомы, обусловленные различной степенью сенсорной

депривации (например, потерей слуха или остроты зрения),

которые могут наблюдаться у одного пациента, бывает

очень сложно. 

Депрессия – распространенное расстройство у пожи-

лых людей (примерно 15%), которое часто сопровождается

расплывчатыми соматическими симптомами, тревожно-

стью и жалобами на неспособность сосредоточиться и

плохую память. Эти пациенты обычно отрицают снижение

фона настроения, но часто жалуются на нарушение сна,

ангедонию, потерю аппетита и отсутствие мотивации. Де-

прессия может сопровождаться когнитивной дисфункци-

ей, которая регрессирует при успешном лечении эмоцио-

нальных расстройств. Связь между депрессией и БА слож-

на и неоднозначна. Данные Фрамингемского исследова-

ния свидетельствуют об эпидемиологической ассоциации:

риск развития БА и деменции увеличивается на 50% у па-

циентов, имевших депрессию в начале исследования [29].

Во время последующего 17-летнего наблюдения у 21,6%

участников, которые имели депрессию в начале исследова-

ния, развилась деменция по сравнению с 16,6% лиц без

эмоциональных нарушений. В другом исследовании отме-

чено особое пагубное влияние депрессии: один эпизод де-

прессии в анамнезе увеличивал риск развития деменции

на 87–92%, а 2 эпизода и более – почти в 2 раза (но они не

влияли на риск развития УКН) [30]. Таким образом, обяза-

тельным является скрининг эмоциональных нарушений у

пожилых пациентов с когнитивными жалобами с исполь-

зованием общепринятых шкал депрессии и тревоги (шка-

ла депрессии Бека, госпитальная шкала депрессии и трево-

ги, шкала депрессии Гамильтона, шкала тревожности

Спилбергера).

Для проведения нейропсихологического тестирова-

ния следует применять методики, направленные на оценку

памяти, управляющих лобных и других когнитивных функ-

ций, которые имеют возрастные нормативы. Распростра-

ненные скрининговые шкалы для оценки когнитивных

функций, такие как краткая шкала оценки психического

статуса (КШОПС), могут быть недостаточно чувствительны

на стадии недементных КН. Более информативной являет-

ся монреальская шкала оценки когнитивных функций

(МоCa-тест), с помощью которой можно диагностировать

УКН. Для диагностики СКН следует использовать только

стандартные нейропсихологические тесты на отдельные

когнитивные функции (память, внимание, речь, праксис 

и др.) [14, 15]. Однако невозможно оценить степень тяжести

КН, основываясь только на результатах нейропсихологиче-

ских тестов. Ключевой критерий – самостоятельность па-

циента в повседневной жизни, наличие социальной, быто-

вой и профессиональной дизадаптации – можно оценить

после беседы с родственниками пациента. При наличии вы-

раженных затруднений хотя бы в одной из перечисленных

сфер должен быть поставлен диагноз деменции. При УКН

пациент может испытывать незначительные затруднения в

некоторых сферах по сравнению с прошлым опытом, но эти

затруднения не ограничивают его независимость. Легкие

КН не влияют на самостоятельность пациента и не вызыва-

ют дизадаптации.

Обязательным в диагностике КН является проведение

нейровизуализационных исследований, предпочтительно

МРТ, для верификации органического поражения головно-

го мозга. Цель нейровизуализационных исследований – вы-

явление атрофических изменений в гиппокампе и височной

доле головного мозга, лакунарных инфарктов, перивентри-

кулярного и субкортикального лейкоареоза, постинсульт-

ных изменений, а также исключение потенциально обрати-

мых причин когнитивного снижения (опухоли, хрониче-

ская субдуральная гематома и т. п.). Примерно у 5% пациен-

тов КН потенциально обратимы, поэтому в ряде случаев не-

обходимо проведение лабораторных тестов и дополнитель-

ных параклинических методов диагностики. Причинами

потенциально обратимых КН могут быть дефицит гормонов

щитовидной железы, дефицит витамина В12 и фолиевой ки-

слоты, витамина D, гипергомоцистеинемия, диметаболиче-

ские нарушения при сахарном диабете, почечной и пече-

ночной недостаточности.

Биомаркеры БА, изученные за последние два десяти-

летия, можно разделить на два класса: 1) накопления ами-

лоида и тау-протеина в головном мозге, изменения объема

мозга и снижение обмена веществ в мозге, подтвержденные

методами нейровизуализации, и 2) содержание соответству-

ющих белков в цереброспинальной жидкости. В начале это-

го года в докладе «Факты и цифры болезни Альцгеймера-

2017» [31] Ассоциация болезни Альцгеймера и связанных с

ними расстройств (ADRDA) предложила включить исследо-

вание биомаркеров в критерии БА 1984 г., установленные

Национальным институтом неврологических и коммуника-

тивных расстройств и инсульта (NINСDS). Выявление этих

биомаркеров у пациентов с нормальными показателями

когнитивных функций и УКН позволят диагностировать

доклиническую стадию БА и как можно раньше начать про-

филактические и терапевтические мероприятия. Возможно,

это позволит перевести БА из разряда заболеваний, ведущих

к бесповоротной потере когнитивных функций, независи-

мости пациента и смерти, в разряд хронических заболева-

ний, таких как сердечно-сосудистые заболевания, СПИД

или некоторые виды рака, которые можно оптимально кон-

тролировать с помощью раннего вмешательства [31].

Л е ч е н и е
В настоящее время не разработано четких рекоменда-

ций по лекарственной терапии недементных КН. Доказана

важная роль коррекции всех сосудистых факторов риска,

подразумевающей адекватную антигипертензивную тера-

пию, прием статинов при гиперлипидемии, антитромбоци-

тарных препаратов после инфаркта миокарда и инсульта,

непрямых антикоагулянтов при фибрилляции предсердий,

жесткий контроль уровня сахара в крови при сахарном диа-

бете [32, 33]. Результаты исследования с участием 361 паци-

ента с БА, сосудистой или смешанной деменцией свиде-

тельствуют, что прием центрально действующих ингибито-

ров ангиотензинпревращающего фермента может снизить
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скорость ухудшения когнитивных функций у больных с де-

менцией, независимо от уровня артериального давления

(АД) [34]. При назначении антигипертензивной терапии

пациенту с КН следует оценивать наличие и степень атеро-

склеротического поражения прецеребральных и церебраль-

ных сосудов. Если имеются множественные, пусть и гемоди-

намически незначимые, атеросклеротические бляшки, не

следует стремиться к достижению нормотензии, в ряде случа-

ев допустим уровень АД 140–150/85–90 мм рт. ст. Исследова-

ние University of Michigan Health and Retirement Study с уча-

стием более 5000 пожилых людей показало, что агрессивное

снижение АД у пациентов старше 65 лет уже не имело ника-

ких дополнительных преимуществ в плане профилактики

инсульта и сердечно-сосудистых событий, напротив, увели-

чивался риск падений [35].

Чрезвычайно важна коррекция имеющихся эмоцио-

нальных нарушений, высокая распространенность которых

отмечается у пожилых людей. При выборе антидепрессан-

тов следует помнить, что трициклические антидепрессанты

обладают большим количеством неблагоприятных побоч-

ных эффектов вследствие холинолитических свойств и мо-

гут даже усугублять КН. Следует отдавать предпочтение со-

временным антидепрессантам из групп селективных инги-

биторов обратного захвата серотонина, серотонина и норад-

реналина. 

Еще один важный элемент профилактики прогресси-

рования КН – это своевременная коррекция нарушений

слуха и зрения (консультация сурдолога, подбор слухового

аппарата, операции по поводу катаракты и подбор очков).

Сенсорная депривация ухудшает состояние когнитивных

функций и способствует быстрому прогрессированию КН

вплоть до деменции [36–39].

Доказанной можно считать роль умеренной физиче-

ской нагрузки в середине жизни и сохранение длительной,

желательно пожизненной, интеллектуальной активности

для профилактики развития и прогрессирования КН. Наи-

более полезными представляются занятия йогой, медита-

ция, танцы, пение, всевозможные увлечения (хобби), заня-

тия ремеслами, пользование компьютером, активное уча-

стие в социальной жизни [40–42].

Предполагается, что наиболее эффективно предотвра-

тить развитие и прогрессирование недементных КН позво-

ляет воздействие сразу на несколько факторов риска посред-

ством увеличения физической активности, коррекции дие-

ты, сосудистых факторов риска, а также проведения когни-

тивных тренировок. Эти данные находят подтверждение в

первом подобном рандомизированном контролируемом ис-

следовании (РКИ) Finnish Geriatric Intervention Study to

Prevent Cognitive Impairment and Disability (FINGER), кото-

рое проводится под руководством профессора Мии Киви-

пелто из Каролинского института в Стокгольме, Швеция

[43]. В исследование были включены 1260 жителей Финлян-

дии в возрасте от 60 до 77 лет, которые рандомизированы в

группу многодоменного вмешательства или контрольную

группу, которая получала только регулярные медицинские

советы. Участники не имели существенных КН, но обладали

несколькими факторами риска их развития. В группе вме-

шательства программа была сосредоточена на четырех ос-

новных областях: физические упражнения, рекомендации

по питанию (на основе финских рекомендаций по пита-

нию), предоставляемые диетологами, когнитивный тренинг

и управление метаболическими и сосудистыми факторами

риска (на основе национальных руководящих принципов),

что включало регулярные измерения АД, массы тела, индек-

са массы тела, окружности талии и бедра, медицинские ос-

мотры, а также рекомендации по изменению образа жизни. 

Через 2 года в группе вмешательства было отмечено

улучшение на 25% общего когнитивного балла (глобально-

го показателя когнитивных функций – z) по сравнению с

контрольной группой (р=0,03). Преимущество было осо-

бенно заметно в таких областях, как способность к обработ-

ке информации (улучшение на 150%; р=0,029) и исполни-

тельные функции (улучшение на 83%; р=0,039), по сравне-

нию с контролем.

В настоящий момент стратегия выбора лекарственной

терапии КН определяется степенью их тяжести. При демен-

ции различной этиологии (БА, сосудистая и смешанная де-

менция, деменция с тельцами Леви) рекомендован прием

только ингибиторов центральной ацетилхолинэстеразы и

мемантина [44]. Однако, как показали многочисленные ис-

следования, на этапе недементных КН указанные препара-

ты недостаточно эффективны, выраженность побочных эф-

фектов превышает потенциальную терапевтическую пользу,

не происходит замедления прогрессирования УКН до де-

менции [45–47]. Поэтому при лечении СКН и УКН наибо-

лее активно используются вазоактивные и нейрометаболи-

ческие препараты, которые можно считать патогенетиче-

ской терапией недементных когнитивных нарушений, осо-

бенно сосудистой этиологии. 

Высококонцентрированный экстракт Гинкго билоба1

является хорошо изученным препаратом с доказанной кли-

нической эффективностью при нарушениях памяти и вни-

мания у пожилых пациентов. Гинкго билоба – стандартизи-

рованный экстракт реликтового растения гинкго билоба,

который содержит флавоноиды, терпены, лактоны и гинк-

головые кислоты [48] и обладает антиоксидантными свой-

ствами, способностью активировать метаболизм нейронов,

улучшать реологические свойства крови и микроциркуля-

цию, что способствует улучшению мозгового кровообраще-

ния. Было продемонстрировано, что экстракт EGB761® об-

ладает антиокислительной активностью, способствует по-

вышению устойчивости к гипоксии и улучшает реологию

крови путем увеличения гибкости форменных элементов

крови, влияет на уровень нейротрансмиттеров, повышает

нейропластичность, обладает нейропротективными свойст-

вами и стимулирует нейрогенез в гиппокампе [49–52].

В клинических испытаниях, проведенных на большом

числе пациентов, показано, что назначение EGB761® по-

жилым людям с СКН и УКН способствует улучшению са-

мочувствия и уменьшению КН и эмоционально-аффектив-

ных расстройств, улучшению выполнения нейропсихологи-

ческих тестов, нормализации биоэлектрической активности

головного мозга. Метаанализ 10 систематических обзоров,

включающих пациентов с БА, сосудистой деменцией, сме-

шанной деменцией, УКН, продемонстрировал улучшение

когнитивных функций, нейропсихических симптомов, по-

вседневной активности [53]. Высокого качества РКИ про-

демонстрировало, что экстракт EGB761® улучшил состоя-
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1Танакан® (EGB761®), «Ипсен Фарма», Франция.



ние когнитивных функций и качество жизни у пациентов с

ЛКН по сравнению с плацебо [54]. 

Эффективность танакана при недементных КН изуча-

лась в крупномасштабном проспективном рандомизиро-

ванном исследовании GiudAge (Gingko biloba Usefuleness on

the InciDence of Age-related dementia), в котором 2820 паци-

ентов старше 70 лет с СКН, ЛКН или УКН наблюдались в

течение 5 лет и принимали танакан или плацебо. Конечной

точкой было снижение заболеваемости деменцией в общей

популяции пациентов, получавших танакан. Эта точка не

была достигнута, тем не менее анализ отдельных подгрупп

показал, что применение препарата достоверно снижало

число вновь выявленных случаев деменции у пациентов-

мужчин, а также у мужчин и женщин при непрерывном ле-

чении не менее 4 лет [55]. Эти данные соответствуют совре-

менным представлениям о том, что органические измене-

ния начинаются в головном мозге задолго до клинического

дебюта деменции, поэтому предпочтительно наиболее ран-

нее назначение нейропротективной терапии и ее длитель-

ное непрерывное проведение в группах риска. 

В исследовании PAQIUD участвовали 3777 пациентов

старше 65 лет, проживающих на юге Франции, которых на-

блюдали в течение 20 лет [56]. За время наблюдения ней-

ропсихологическое обследование проводилось 9 раз с про-

межутками в 2–3 года. 589 пациентов во время хотя бы одно-

го визита к врачу сообщили, что принимают танакан, 149 –

пирацетам, 63 – таканан и пирацетам, а 2874 пациента не

получали в течение всего срока наблюдения нейрометабо-

лической или вазоактивной терапии. Было установлено, что

когнитивные функции снижались в среднем на 3–4 балла

по КШОПС, но темпы снижения зависели от характера

проводимой терапии. Наиболее медленно когнитивные

функции снижались в группе танакана, в которой даже че-

рез 20 лет показатель КШОПС был >24 баллов, т. е. выше

формального показателя, соответствующего деменции. 

Результаты наших исследований показывают, что

включение танакана в комбинированную терапию у паци-

ентов с артериальной гипертензией (АГ) позволяет значи-

тельно улучшить их самочувствие [57]. Только нормализа-

ция АД на фоне антигипертензивной терапии нередко не

сопровождается улучшением самочувствия, что может сни-

жать приверженность пациентов длительному приему анти-

гипертензивных препаратов [58]. По данным развернутого

нейропсихологического исследования, у пациентов с АГ на

фоне приема танакана по 120 мг/сут в течение 2 мес наблю-

дается улучшение состояния когнитивных функций, прояв-

ляющееся в статистически значимом улучшении показате-

лей нейропсихологических тестов [57]. После курса лечения

у большинства пациентов с АГ уменьшилась степень выра-

женности эмоциональных расстройств (показатели депрес-

сии по шкале Бека и личностной тревожности по шкале

Спилбергера). Эти эффекты по сравнению с улучшением

когнитивных функций проявлялись медленнее и достигли

статистически значимых величин через 2 мес лечения [57].

Помимо улучшения памяти, отмечено улучшение

эмоционального состояния больных, что связано с мягким

психотропным действием танакана, характеризующимся

сочетанием стимулирующего и противотревожного эффек-

тов, способностью улучшать сон и состояние вегетативной

нервной системы. Показаны хорошая переносимость пре-

паратов танакана даже при длительном лечении, небольшое

количество побочных эффектов, хорошая совместимость с

препаратами, назначаемыми для коррекции сердечно-сосу-

дистых заболеваний.
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Позвоночно-спинномозговая травма (ПСМТ) оказы-

вает существенное влияние на большинство соматических

функций, нарушая мобильность, повседневную активность

и работоспособность, психологическое состояние, а также

состояние соматического здоровья пациента. В исследова-

ниях, посвященных психологическим последствиям

ПСМТ, основной упор обычно делается на ее негативном

эффекте [1], поскольку сама по себе она является психо-

травмирующим событием. Имеет значение не только и не

столько угроза жизни, но и то, что физические последствия

травмы могут и в дальнейшем нарушать психосоциальное

благополучие пациента с ПСМТ. Так, А.В. Смирнов [2] со-

общает о феномене самоизоляции инвалидов с физически-

ми дефектами в результате травм. Есть данные о расстрой-

ствах адаптации (в частности, о посттравматическом стрес-

совом расстройстве – ПТСР) [3–9], хроническом горе [10],

депрессивных расстройствах [11]. В то же время Y. Wang и

соавт. [12] выделяют три основные темы пациентов с

ПСМТ: борьба с безнадежностью, принятие вызова и лич-

ностный рост.

Как тяжелое и травматическое для личности событие

ПСМТ разрушает привычную картину мира и структуру

личностных смыслов. Их восстановление, формирование

новой картины мира и новых смыслов требуют времени и

значительных собственных усилий. Хотя травма представ-

ляет собой экстремальный опыт, человек способен изме-

няться сам и изменять свой мир. При этом патологические

изменения психики не являются единственным последст-

вием ПСМТ, поскольку у большого числа пациентов с

ПСМТ отмечена также тенденция к личностному росту и

развитию. Травматическое событие, являясь источником

страдания, может сопровождаться как посттравматическим

расстройством, так и реакцией роста. Большинство людей,

перенесших посттравматический стресс, адаптируются к

изменениям и живут дальше. В связи с этим понимание то-

го, как именно индивиды достигают хороших результатов в

адаптации, полезно для выработки стратегии их психологи-

ческой реабилитации.

Под посттравматическим ростом (ПР) понимают по-

зитивные изменения человека после травматического собы-

тия, которые представляют собой развитие его личности

[13]. Исследование 824 пациентов с ПСМТ показало, что от

54 до 79% пациентов сообщили и о своих положительных

изменениях после травмы [14], например об увеличении эм-

Булюбаш И.Д.
ФГБУ «Приволжский федеральный медицинский исследовательский центр» Минздрава России, Нижний Новгород, Россия

603155, Нижний Новгород, Верхне-Волжская набережная, 18

Рассмотрены психологические факторы, влияющие на течение позвоночно-спинномозговой травмы (ПСМТ). Среди факторов, спо-

собствующих психологическому росту, оказались: психологическая устойчивость, внутренний локус контроля, надежда и опти-

мизм, низкий уровень депрессии, социальная включенность, хорошие семейные отношения, поведенческий и когнитивный типы ко-

пинга. Формирование оптимальной психологической траектории пациентов с ПСМТ предполагает полноценное участие в реаби-

литационном процессе психотерапевта, диагностирующего и корректирующего направление этого движения. 

Ключевые слова: спинномозговая травма; реабилитация; личностный рост; посттравматическое стрессовое расстройство; пси-

хологическая траектория пациента.

Контакты: Ирина Дмитриевна Булюбаш; borka51@mail.ru
Для ссылки: Булюбаш ИД. Психологическая траектория пациента с последствиями позвоночно-спинномозговой травмы. Невро-

логия, нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;9(2):77–82.

The psychological trajectory in a patient with vertebral and spinal cord injury sequels 
Boulyubash I.D.

Volga Federal Medical Research Center, Ministry of Health of Russia, Nizhny Novgorod, Russia

18, Verkhne-Volzhskaya Embankment, Nizhny Novgorod 603155

The paper considers the psychological factors that influence the course of vertebral and spinal cord injury (VSCI). The factors contributing to

psychological growth include psychological stability, an internal locus of control, hope and optimism, low-grade depression, social involvement,

good family relationships, and behavioral and cognitive coping. The formation of the optimal psychological trajectory in patients with VSCI

assumes that a psychotherapist diagnosing and correcting this condition should participate fully in the rehabilitation process.

Keywords: spinal cord injury; rehabilitation; personality growth; post-traumatic stress disorders; psychological trajectory in patient.

Contact: Irina Dmitrievna Boulyubash; borka51@mail.ru 
For reference: Boulyubash ID. The psychological trajectory in a patient with vertebral and spinal cord injury sequels. Nevrologiya, neirop-

sikhiatriya, psikhosomatika = Neurology, neuropsychiatry, psychosomatics. 2017;9(2):77–82.

DOI: http://dx.doi.org/10.14412/2074-2711-2017-2-77-82

Психологическая траектория пациента 
с последствиями позвоночно-спинномозговой травмы



патии и семейной близости, а также уменьшении утребле-

ния алкоголя [15]. По данным R.G. Tedeschi и L.G. Calhoun

[16], выраженный ПР создает угрозу психологическому бла-

гополучию. При этом ПР базируется на борьбе с жизненны-

ми трудностями. 

М.Ш. Магомед-Эминов [1, 17] рассматривает ПТСР

как смысловое расстройство. В критическом обзоре работ,

посвященных ПР, T. Zoellner и A. Maercker [18] также дела-

ют акцент на смыслообразовании. ПР может рассматри-

ваться как формирование новых смыслов, являющихся

следствием межличностных интеракций и частного травма-

тического опыта [19], как переосмысление своих возможно-

стей (способность справиться) [20, 21], как поиск смысла

травматического опыта [4, 5, 18, 20], как позитивная иллю-

зия [22].

Проанализированы данные литературы, касающиеся

факторов и механизмов, определяющих психологическую

траекторию пациента. В каких случаях у пациентов с ПСМТ

развивается ПТСР, а в каких возможен личностный рост?

Кто из пациентов способен к борьбе с жизненными трудно-

стями и адаптируется к изменениям? Для дальнейшего ис-

следования важно определиться с пониманием терминов

«посттравматическое стрессовое расстройство» и «посттрав-

матический рост».

ПТСР у пациентов с ПСМТ. 

В МКБ-10 ПТСР – это специфиче-

ская клиническая форма нарушения

процесса посттравматической стрес-

совой адаптации, возникающая как

отсроченный или затянувшийся от-

вет на стрессовое событие угрожаю-

щего или катастрофического характе-

ра, которое может вызвать глубокий

стресс почти у каждого индивида. Ти-

пичные признаки ПТСР включают

эпизоды повторяющихся пережива-

ний травмирующего события в навяз-

чивых воспоминаниях («кадрах»),

мыслях или кошмарах, чувство оце-

пенения, эмоциональной затормо-

женности, отсутствие ответа на окру-

жающее и избегание действий и ситу-

аций, напоминающих о травме.

Обычно имеют место перевозбужде-

ние и настороженность, повышенная

реакция испуга и бессонница. С этим

часто связаны тревожность и депрес-

сия, а также суицидальные мысли.

Пациенты точно не помнят травмати-

ческую ситуацию, забывают детали

события. Типична также социальная

изоляция, снижается интерес к обще-

нию, появляется ощущение отчуж-

денности и изолированности от дру-

гих людей. Развитию симптомов рас-

стройства обычно предшествует ла-

тентный период от нескольких не-

дель до нескольких месяцев. 

Среди факторов риска развития

ПТСР выделяют: женский пол, моло-

дой возраст, в котором получена трав-

ма, низкий уровень образования, наличие предшествующих

травм, неблагополучное детство (насилие), тяжесть травмы,

недостаток социальной поддержки, жизненные стрессы [23]

(табл. 1). По данным О.Н. Толкачевой [24], спектр психоло-

гических трудностей у пациентов с ПТСР соответствует

критериям посттравматического стресса и ПСМТ должна

рассматриваться не только как физическая, но и как психи-

ческая травма. 

ПТСР является вторым по частоте (после депрессив-

ного расстройства) психическим расстройством у пациен-

тов с ПСМТ, его распространенность варьирует от 7 до 44%

[6, 8, 9, 25–31]. M.S. Nielsen [8] обнаружил ПТСР у 20% па-

циентов с ПСМТ в раннем периоде, а О.Н. Толкачева [4] со-

общила о 24% пациентов с признаками выраженного ПТСР

(через 2 года и более после травмы). При использовании в

исследованиях строгих критериев диагностики по DSM-4

частота ПТСР составляет 11%, но при этом еще 20% паци-

ентов имеют отдельные его симптомы [32]. Разнородность

данных о частоте ПТСР может объясняться периодом ис-

следования, тяжестью травмы, а также ориентацией на кли-

нические или психологические критерии диагностики. 

В целом же частота ПТСР со временем уменьшается. Так, в

позднем периоде травмы симптомы ПТСР обнаруживаются

только в 10% случаев [6]. 
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Таблица 1. Ф а к т о р ы  р и с к а  р а з в и т и я  П Т С Р  у  п а ц и е н т о в  с  П С М Т

Факторы риска                                                  Число пациентов                            Источник

Женский пол 79 [33]
124 [34] 
85 [29] 

Мужской пол 112 [35]

Молодой возраст 124 [34]
85 [29] 
112 [35]

Выраженный болевой 312 [36]
синдром

Раннее начало 69 [8]

Тяжесть травмы 312 [36]

Количество (>1) 312 [36]
травматических эпизодов

Низкий образовательный 124 [34]
уровень 85 [29]

Отсутствие семьи 124 [34]
85 [29] 

Эмоциональная закрытость 79 [33]

Депрессия и тревожность 69 [8]
79 [33]

Отсутствие социальной Данные метаанализа [37]
поддержки

Низкая толерантность 42 [38]
к неопределенности

Духовно-религиозный 312 [38]
копинг



Кто из пациентов с ПСМТ склонен к развитию ПТСР?

Факторы, связанные с травмой, обычно делят на претрав-

матические, перитравматические (момент травмы) и по-

сттравматические. В работах, посвященных развитию

ПТСР у пациентов с ПСМТ, большее значение придается

пре- и перитравматическим факторам. При этом акценти-

руется личная уязвимость в отношении ПТСР в результате

неспособности индивида к совладанию с событием, кото-

рое расценивается им как жизненная катастрофа (претрав-

матический фактор). 

В то же время E.J. Ozer и соавт. [37], анализируя иссле-

дования, посвященные факторам развития ПТСР с помо-

щью метаанализа, показали, что наибольшей прогностиче-

ской точностью обладают именно перитравматические фа-

кторы, среди которых особо подчеркивается значение дис-

социации. Это состояние, при котором психические про-

цессы не интегрированы и находятся вне сферы сознатель-

ного контроля. При этом разрушается целостная картина

происходящего, а переживание травматической ситуации

фрагментарно. Часто пациенты не способны вспомнить

важные эпизоды травматического события. Выражением

диссоциированных воспоминаний о травме становятся на-

вязчивые воспоминания, флешбэки и кошмарные сновиде-

ния [32]. Идентификация факторов риска важна для профи-

лактики и управления симптомами ПТСР [35], которые

должны быть диагностированы и учтены психотерапевтом

уже в раннем периоде ПСМТ.

ПР у пациентов с ПСМТ. Процесс приспособления па-

циентов с ПСМТ движется через четыре этапа: шок и пере-

живание катастрофы, недостаточное осознание последст-

вий травмы; панику и страх, отрицание травмы и стремле-

ние к чуду; бездну отчаяния и хаос; размышления о смысле

жизни с адаптацией к физической инвалидности, самопри-

нятием и ПР [39]. 

ПР диагностируется при появлении новых возможно-

стей в результате столкновения со сложными жизненными

обстоятельствами. R.G. Tedeschi и L.G. Calhoun [13] опреде-

лили пять областей изменений, в которых он проявляется.

Это новые жизненные возможности, ощущение своей лич-

ностной силы, возрастание близости с другими людьми,

осознание ценности жизни, возрождение духовных интере-

сов и перестройка системы ценностей. При этом происхо-

дит активизация внутренних ресурсов, строятся новые и ук-

репляются старые социальные связи, меняются убеждения,

касающиеся жизни и самого себя. Таким образом, ПР ста-

новится одним из показателей преодоления экстремальной

ситуации [1, 40]. Имеется прямая положительная связь ме-

жду показателями ПР и оценкой пациентами качества сво-

ей жизни [41]. Чаще всего ПР представляет собой измене-

ние мировоззрения, поиск и формулирование новых смы-

слов. Однако такой вариант развития должен быть человеку

по силам, крайняя интенсивность травматических пережи-

ваний может быть причиной суицида или психоза. Поэтому

основой ПР являются достаточные навыки преодоления

трудностей.

В исследовании E. Weitzner и соавт. [42] выделены три

уровня изменений: личностный – сам пациент, межлично-

стный – его отношения с друзьями (сверстниками) и уро-

вень сообщества инвалидов. ПР сопутствовали такие важ-

ные аспекты, как принятие своей инвалидности, личност-

ный и духовный аспекты, наличие системы межличност-

ной поддержки. H.C. Griffiths и соавт. [43] провели полу-

структурированное интервью у 6 пациентов с ПСМТ, кото-

рые описали и объяснили свой ПР. Авторы проанализиро-

вали транскрипты и выделили несколько тем, характеризу-

ющих важные аспекты хорошей адаптации при ПСМТ. 

Первая тема – «Жить нормальной жизнью». Она

включала в себя такие подтемы (принципы), как возвраще-

ние к нормальной жизни (преодоление физических и пси-

хологических трудностей); осознание пациентом того, что

он тот же человек, что и раньше; понимание неизменности

целей и ценностей, движение к ним (сохранение ощущения

направленности жизни и чувства нормальности); осознание

того, что в жизни есть взлеты и падения (как нормальная

часть обычной жизни); поиск разных способов ведения дел,

несмотря на физические ограничения.

Вторая тема – «Добиваться успеха, преодолевая проб-

лемы». Подтемы описывают способы преодоления проблем

и их влияние на жизнь пациентов. Это внутренние ресурсы

личности и ее когнитивный стиль (травма как вызов для

личности, мнение о себе как о человеке, способном спра-

виться); затем травма как инструмент для обретения новых

возможностей (акцент на позитивных возможностях, а не

на препятствии), принятие и изменение (жить с тем, что

есть, добиться изменений в контролируемых областях жиз-

ни), а также рост и изменение (ощущение собственного ро-

ста, зрелости).

Третья тема – «Использование доступных ресурсов».

Эта тема отражает использование внешних ресурсов для

совладания с проблемами. Она включает поддержку со сто-

роны окружающих (способность справиться, вера в себя и

одобрение других), осмысленную деятельность (поиск

внешних ресурсов, важность ежедневных достижений), а

также новые физические и психологические навыки совла-

дания. Таким образом, участники исследования использо-

вали как внешние, так и внутренние ресурсы [43], что дела-

ло их устойчивыми в период приспособления и определяло

положительный результат адаптации. 

S. Chun и Y. Lee [20] с помощью тематического анали-

за нарративов также определили три основные темы паци-

ентов с ПСМТ: 1) опыт близких семейных отношений (эмо-

циональная близость, доверие и взаимность); 2) опыт уча-

стия в личностно важной деятельности (распознавание сво-

ей личностной силы, укрепление социальных отношений

посредством деятельности, опыт положительных эмоций);

3) оценка своей жизни, в том числе повседневной, сравне-

ние себя и других, а также сравнение себя с собой же до и

после травмы (видение жизни с другой перспективы). Изу-

чая особенности жизни пациентов с ПСМТ эти же авторы

отметили важную роль таких четырех аспектов, как: а) воз-

можность найти личные силы и способности; б) построение

товарищеских и доверительных отношений с другими

людьми; в) поиск смысла травматического опыта и смысла

повседневной жизни; г) переживание положительных эмо-

ций. Полученные данные могут лежать в основе практиче-

ских рекомендаций по психологической и социальной ра-

боте с этой группой пациентов [44].

Среди копинг-факторов, связанных с ПР, называют

позитивный рефрейминг, избегание мыслей о стрессе и от-

влечение [45]. 

Валидным и надежным инструментом измерения ПР

оказался опросник посттравматического роста (ОПТР),
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разработанный Тадеши и Калхауном и адаптированный

М.Ш. Магомед-Эминовым [40]. Он включает в себя пять

шкал: отношение к другим, новые возможности, сила лич-

ности, духовные изменения, повышение ценности жизни. 

Факторам, положительно и отрицательно влияющим

на ПР у пациентов с ПСМТ, посвящена серия исследова-

ний, которые сведены нами в табл. 2 и 3.

Социально-психологические и психотерапевтические ин-
тервенции, способствующие ПР. Личное участие пациентов с

ПСМТ в общественных мероприятиях благоприятствует ПР.

S. Chun и Y. Lee [20, 44] заключили, что большое значение

имеет вовлечение пациентов в личностно-значимые меро-

приятия, которые позволяют укрепить сильные стороны

личности и социальные отношения. Такие связи помогают

достичь ощущения субъективного благополучия и ориенти-

руют на достижение жизненных целей.

S. Joseph и L. Murphy [54] считают, что

в состоянии посттравматического

стресса возникает потребность в аффе-

ктивно-когнитивной обработке собы-

тия травмы, при этом психологические

и социально-средовые факторы могут

способствовать или препятствовать ПР.

Психологическая модель авторов исхо-

дит из понимания сути посттравмати-

ческого стресса, который начинается с

травматического события, влекущего

за собой определенные когнитивные

процессы, оценки, эмоции и копинг-

стратегии. Это циклически повторяю-

щийся процесс (до тех пор, пока не бу-

дут уменьшены расхождения между

восприятием мира до травмы и новой,

связанной с травмой информацией),

на который влияют личность и соци-

ально-средовые условия. Для разреше-

ния этих противоречий авторы предла-

гают несколько типов полезных интер-

венций: а) идентификация вместе с па-

циентом факторов, препятствующих

социальной поддержке; б) терапевти-

ческая работа с пациентом по пере-

оценке и переосмыслению травматиче-

ского опыта; в) помощь для улучшения

эмоционального состояния; г) разви-

тие полезных копинг-стратегий; 

д) обучение пациентов релаксации, по-

зитивному отношению к себе, осоз-

нанности.

Стратегической задачей психо-

терапевта является балансирование

между поддержкой в перепроживании

опыта травмы с использованием тех-

ник травматерапии и доверием к соб-

ственным возможностям пациента к

самоорганизации, выбору направле-

ния в ходе терапии и процессе выздо-

ровления от травмы. Учитывая факто-

ры, способствующие и препятствующие ПР у пациентов с

ПСМТ, работа психотерапевта должна быть направлена на

диагностику симптомов посттравматического стресса и

коррекцию эмоционального состояния пациента [35]; фор-

мирование социальных навыков как основы социальной

включенности пациентов [55]; содействие социальной

(межличностной) поддержке [56, 57] и социальной вклю-

ченности [44, 51]; формирование внутреннего локуса конт-

роля [45]; обучение полезным копинг-стратегиям [48]; ук-

репление отношений в семье [44]. 

Таким образом, формирование оптимальной психоло-

гической траектории пациентов с ПСМТ (ПР) предполага-

ет полноценное участие в реабилитационнном процессе

психотерапевта, диагностирующего и корректирующего на-

правление этого движения.
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Таблица 3. Ф а к т о р ы ,  н е г а т и в н о  в л и я ю щ и е  н а  П Р

Факторы                                                                  Число пациентов                          Источник

Травма в результате насилия 824 [14]

Возраст (старение) Данные метаанализа [52]

Высокий уровень повреждения, 824 [14]
большая тяжесть травмы

Высокий уровень депрессии 824 [14]

Нейротизм Данные метаанализа [45]

Копинг-стратегия избегания 169 [53]

Таблица 2. Ф а к т о р ы ,  п о з и т и в н о  в л и я ю щ и е  н а  П Р

Факторы                                                                  Число пациентов                          Источник

Молодой возраст 824 [14]

Женский пол 824 [14]

Неузкоспециализированное образование 824 [14]

Психологическая устойчивость, 37 [46]
жизнестойкость 87 [47]

Внутренний локус контроля Данные метаанализа [45]

Религиозность 169 [48]

Проблемно-ориентированный копинг 169 [48]

Сохранение надежды 169 [48]
Данные метаанализа [45]

Низкий уровень депрессии 141 [49]

Поведенческий и когнитивный копинг 161 [50]

Оптимизм, открытость, уверенность в себе Данные метаанализа [45]

Участие в параспорте, 12 [51]
социальная включенность 15 [44]

Хорошие семейные отношения 15 [44]
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Представлен обзор зарубежной и отечественной литературы, посвященной организации лечения головной боли (ГБ). Убедительно
доказано экономическое бремя ГБ. Установлена низкая обращаемость пациентов с ГБ за медицинской помощью – 20–60%. Зача-
стую это связано с неверием в успех консультации врача. Рассмотрены разнообразные модели ведения пациентов с ГБ за рубежом.
Отмечена низкая достоверность диагноза, установленного при анкетном опросе. Описаны возможности ведения пациентов с при-
менением телекоммуникаций – телефонного и интернет-консультирования. 
В России существенно меньше вариантов организации лечения пациентов с ГБ, при этом имеющиеся модели тяготеют к зарубеж-
ным образцам. Описана мировая и российская практика образования врачей, подчеркнута необходимость проведения образова-
тельных занятий с пациентами, страдающими ГБ. Рассмотрены сайты, на которых и врач, и пациент могут получить актуаль-
ную информацию о ГБ.
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Головная боль как медико-социальная проблема 
(обзор литературы)

Значение проблемы головной боли (ГБ) в обществе

определяется ее высокой распространенностью [1], тяже-

лым бременем для пациентов и общества, низким уровнем

диагностики, необходимостью оказания специализирован-

ной медицинской помощи и трудностью терапии основных

форм цефалгий, высоким риском развития абузусной ГБ на

фоне самолечения (бесконтрольный прием анальгетиков).

Все это ведет к снижению качества жизни, социально-бы-

товой и трудовой адаптации пациентов.

Э к о н о м и ч е с к о е  б р е м я  Г Б
В опубликованном в октябре 2012 г. информационном

бюллетене ВОЗ указано, что в Соединенном Королевстве

Великобритании и Северной Ирландии из-за одной только

мигрени ежегодно теряется около 25 млн рабочих или учеб-

ных дней; 50% пациентов с ГБ занимаются самолечением

[2]. В Европе в 2010 г. общий ежегодный ущерб, связанный

с лечением ГБ, составил 43,5 млрд евро (для сравнения: на

лечение инсульта потребовалось 64,1 млрд евро; черепно-

мозговой травмы – 33,0 млрд евро); средний ущерб на 1 па-

циента с ГБ равнялся 285 евро [3]. 81% жителей Глострупа

(Дания) отмечали эпизоды заметного снижения работоспо-

собности в связи с ГБ; 98% подтверждали эпизодические или

регулярные расходы на покупку препаратов для лечения ГБ

[4]. В целом в Дании ГБ является причиной 20% всех дней вре-

менной нетрудоспособности. Прямые и косвенные экономи-



ческие потери в связи с ГБ на период исследования (2004 г.)

оценивались в 100 тыс. долларов США на 1 млн населения в

год [5]. В Китае в провинциях Гуандун и Гуанси вследствие

первичной ГБ средний доход домашних хозяйств снижался

на 2,1–3,7% в год [6].

В России до 70% и более затрат, связанных с основны-

ми типами ГБ (мигренью и ГБ напряжения), составляют не-

прямые расходы, в основном в связи с отсутствием пациен-

та на работе и снижением эффективности труда. По расче-

там автора, ущерб от 1 дня нетрудоспособности больного с

мигренью в 2008 г. (с учетом прямых и непрямых расходов)

составлял 1396–1776 руб. Общее экономическое бремя миг-

рени для страны в тот период достигало 88,4 млрд рублей в

год [6]. Средняя стоимость лечения ГБ в нашей стране в

2014 г. составляла 455–494 руб. в месяц на 1 пациента [7, 8].

Н и з к а я  о б р а щ а е м о с т ь  п а ц и е н т о в  с  Г Б  
з а  м е д и ц и н с к о й  п о м о щ ь ю
и  н е у д о в л е т в о р и т е л ь н ы е  р е з у л ь т а т ы
е е  л е ч е н и я  
Частота ГБ в России и за рубежом, указанная в боль-

шинстве публикаций, достигает 50–60%. Однако в общест-

ве и среди руководителей здравоохранения распространено

мнение, что ГБ – это незначительные или тривиальные жа-

лобы. Многие люди не считают ГБ серьезным поводом для

обращения к врачу.

По данным R.B. Lipton и соавт. [9], в США каждый 3-й

больной мигренью никогда не обращался за медицинской

помощью по поводу ГБ, что является основной причиной

поздней диагностики заболевания и отсутствия адекватного

лечения. В шведском исследовании почти 30% пациентов с

мигренью не обращались за медицинской помощью, хотя

считали, что нуждаются в ней, при этом наиболее часто в

качестве причины упоминалось неверие в эффективность

лечения [10]. В масштабном эпидемиологическом исследо-

вании MAZE, охватившем Великобританию, Францию,

Германию, Италию и США, было показано, что в среднем

52% пациентов с мигренью не обращаются к врачу. Были

выяснены причины такого поведения пациентов. Так, 32%

пациентов отметили, что не нуждаются в консультации вра-

ча, поскольку безрецептурные анальгетики эффективно ку-

пируют приступ ГБ; 28% считают мигрень «просто ГБ» и не

видят необходимости в специальном лечении; 10% полага-

ют, что врач не поможет, а 6% ранее уже имели неудачный

опыт посещения врача и лечения [11]. В другом исследова-

нии было опрошено 248 граждан Исламабада (Пакистан),

среди которых 87,9% страдали ГБ, из них 81,7% не обраща-

лись к врачу, занимаясь самолечением; 84,7% утверждали,

что довольны самолечением [12]. В Северной Корее прове-

дено обследование 1507 пациентов в возрасте 19–69 лет. Ча-

стота ГБ составила 48,1%. Менее половины (40,7%) пациен-

тов с ГБ консультировались у врача, а 40,7% не получали ле-

чения [13].

Проведенное в Италии исследование показало, что

пациенты с ГБ обнаруживают существование специализи-

рованной медицинской службы по лечению ГБ, как прави-

ло, через несколько лет после дебюта заболевания [14].

В Хорватии 15% населения страдает от мигрени, 20,6% –

от головной боли напряжения (ГБН) и 2,4% – от хрониче-

ской ГБ. Исследование выявило, что 50% пациентов с ГБ и

36,3% пациентов с мигренью никогда не посещали врача.

Из тех, кто посещал врача по поводу ГБ, четверть были пол-

ностью удовлетворены лечением, а примерно половина –

удовлетворены частично. Причинами этого авторы считают

нехватку времени при осмотре пациента и недостаточное

знание врачами особенностей первичной ГБ [15].

Н.Л. Стариковой и Н.В. Костенковой [16] опрошены

62 врача и 30 пациентов, наблюдающихся в амбулаторно-

поликлинических учреждениях по поводу ГБ: 31% пациен-

тов и 16% врачей считали лечение цефалгии бесперспектив-

ным; 76% врачей предположили, что пациенты преувеличи-

вают интенсивность ГБ, в то же время 23% больных отмети-

ли, что не обращаются за медицинской помощью из-за опа-

сения встретить пренебрежение со стороны врача. В 2009 г.

проведено глобальное онлайн-исследование Nielsen, в ко-

тором участвовали более 26 тыс. интернет-пользователей из

54 стран мира, в том числе из России [17]. В России жалобы

на ГБ предъявляли 50% опрошенных. Для избавления от ГБ

российские респонденты чаще всего предпочитали купить

безрецептурный препарат в аптеке (48%), воспользоваться

лекарством из домашней аптечки (45%) или народным

средством (36%). Лишь 17% опрошенных ответили, что об-

ратятся к врачу. Причем 56% опрошенных россиян при вы-

боре препарата от ГБ руководствуются рекомендациями

фармацевта аптеки.

Крупное исследование (n=3124), посвященное анали-

зу организации помощи больным с ГБ, проведено Е.Р. Лебе-

девой и соавт. [18]. Выявлены следующие проблемы: 1) не-

достаточная обращаемость пациентов к врачам – несмотря

на высокую распространенность всех форм первичной ГБ

(67%), лишь 23% пациентов обращались к врачу; 2) непол-

ноценная диагностика ГБ: лишь 12% пациентов был пра-

вильно поставлен диагноз мигрени и 9% диагноз ГБН; 

3) профилактическое лечение было назначено всего 2 (0,4%)

пациентам. В другом российском исследовании причинами

отказа от посещения врача были: недоверие врачам (81,6%),

недоступность или отсутствие специалистов по лечению

ГБ, нежелание стоять в очереди или платить за консульта-

цию (59,7%), отсутствие необходимости в консультации

врача (47,4%), боязнь выявления тяжелого заболевания

(19,2%) [19].

В исследовании Ю.Э. Азимовой и соавт. [20] доля па-

циентов с хронической ГБ составила 37,3%, в то время как,

по общемировым данным, встречаемость этого вида ГБ

варьирует от 1,7 до 4% [21]. Это говорит о несвоевременно-

сти выявления и лечения ГБ в России, что приводит к час-

той хронизации боли, развитию лекарственного абузуса и

ухудшению качества жизни пациентов.

Отказ от медицинской помощи еще более затрудняет

оценку экономического ущерба от ГБ и, вероятно, увеличи-

вает этот ущерб.

О р г а н и з а ц и я  м е д и ц и н с к о й  п о м о щ и  
п а ц и е н т а м  с  Г Б  з а  р у б е ж о м
Согласно международным стандартам, большинству

пациентов, особенно с первичной ГБ, диагноз должен быть

установлен на этапе первичной медицинской помощи, т. е.

терапевтом в поликлинике (первый уровень). Второй уровень

обеспечивается неврологами, обладающими специальными

знаниями в области цефалгологии. Такие специалисты мо-

гут работать в диагностических кабинетах ГБ при городских

амбулаторных отделениях, больницах и клинико-диагно-
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стических центрах. Наконец, третий уровень включает спе-

циализированные междисциплинарные центры ГБ, кото-

рых в 19 европейских странах, США и Японии в настоящее

время насчитывается более тысячи [22]. R.B. Lipton и соавт.

[23] было показано, что качество медицинской помощи па-

циентам с ГБ в Нью-Йорке выше всего в специализирован-

ных центрах, но подобные клиники могут принять лишь 4%

таких больных.

Лечение ГБ обычно осуществляется в амбулаторных

условиях. Однако существует группа пациентов с высокой

частотой и интенсивностью ГБ, которые неизбежно попада-

ют в стационар, что значительно увеличивает затраты на ле-

чение. Ни одно из исследований, зарегистрированных на се-

годняшний день, не обеспечивает доказательности большей

эффективности стационарного или амбулаторного лечения

ГБ. Представители Консорциума головной боли США (US

Headache Guidelines Consortium) и Национального фонда го-

ловной боли (National headache foundation) также пока не

могут однозначно определить показания для госпитализа-

ции пациентов с ГБ в круглосуточный стационар, однако

высказывают мнение о необходимости лечения таких паци-

ентов в специализированных блоках/отделениях ГБ [24].

В отделение неотложной помощи госпиталя Брешии

(Италия) с января 2005 г. по декабрь 2009 г. обратились 

7495 пациентов с жалобами на ГБ, не связанную с травмой:

72% из них были направлены на амбулаторное лечение; 22%

госпитализированы. С 2005 по 2009 г. отмечено снижение

количества госпитализаций в связи с ГБ (с 15 до 9,9% в от-

деление неврологии и с 26 до 18,9% в остальные отделения).

Наиболее значительным это снижение было в 2007–2008 гг.,

когда были приняты единые для госпиталя алгоритмы диаг-

ностики и лечения ГБ [25].

В Австрии центры по лечению ГБ имеются в 7 из 9 зе-

мель. K. Zebenholzer и соавт. [26] приводят данные по 8 цен-

трам. Пациенты самостоятельно заполняли анкеты EURO-

LIGHT. Кроме того, лечащий невролог заполнял историю

болезни (клинический диагноз и применение лекарствен-

ных препаратов). Была сопоставлена 441 анкета и история

болезней пациентов. Согласованность клинического и ан-

кетного диагнозов была хорошей для эпизодической ГБ и

умеренной для хронической ГБ. Лечение в остром периоде

получали 90,9% пациентов, профилактическое лечение –

34%. Авторы статьи считают необоснованно низким уро-

вень профилактического лечения ГБ.

R.B. Lipton и S.D. Silberstein [27] указывают на чрезвы-

чайную вариабельность лечения пациентов с мигренью в за-

висимости от клинических проявлений, индивидуальной

эффективности применяемых препаратов, пожеланий па-

циента. Однако, невзирая на индивидуальные особенности,

авторы рекомендуют стратифицировать пациентов с мигре-

нью и в каждой группе придерживаться определенного про-

токола ведения.

Специалисты университетской клиники Акерсхус

(Осло, Норвегия) считают, что анкетные опросы можно ис-

пользовать для скрининга ГБ. Тем не менее точный диагноз

требует консультации врача, имеющего опыт диагностики

ГБ [28]. 

В центре по лечению ГБ «G. d'Annunzio» (Кьети, Ита-

лия) было проведено сравнение двух типов консультирова-

ния пациентов с хронической или эпизодической ГБ – оч-

ное и по телефону – в течение 13 нед. Каждая группа вклю-

чала 31 пациента. Частота возникновения ГБ в обеих груп-

пах была одинакова, однако интенсивность ГБ в группе,

консультированной по телефону, снизилась заметнее. Па-

циенты этой группы отмечали психическое благополучие в

связи с отсутствием необходимости затрачивать дополни-

тельное время на посещение врача, личный контакт с вра-

чом и подобными пациентами в очереди на прием к врачу.

Телефонное консультирование позволяет уменьшить эко-

номическую составляющую медицинской помощи боль-

ным ГБ [29]. 

Исследователи из Университета г. Уппсала (Швеция)

применили следующую схему лечения ГБ: пациента вклю-

чали в интернет-программу самопомощи при ГБ, при этом

дополнительно проводились еженедельные консультации с

врачом по телефону. Было выявлено существенное сниже-

ние частоты и интенсивности ГБ, связанной с депрессией,

стрессом и неправильными поведенческими стратегиями.

При этом не отмечено значимого отрицательного влияния

телефонных консультаций на результаты лечения. К недос-

таткам исследования следует отнести малое количество участ-

ников: 44 в основной и 8 в контрольной группах [30].

Европейская федерация головной боли настоятельно

рекомендует подтверждать («второе мнение») диагноз ГБ с

помощью телемедицинских консультаций всех пациентов с

ГБ сначала в виде заполнения врачом анкеты на сайте феде-

рации, затем, при необходимости, посредством проведения

интервью с консультантом также с использованием средств

телемедицины [31].

За рубежом существует несколько крупных общест-

венных организаций, координирующих проблемы изучения

и лечения ГБ: Всемирный альянс головной боли (World

Headache Alliance; www.w-h-a.org), Международное общест-

во головной боли (International Headache Society; www.i-h-

s.org), Европейская федерация головной боли (European

Headache Federation; www.ehf-org.org). 

О р г а н и з а ц и я  м е д и ц и н с к о й  п о м о щ и  
п а ц и е н т а м  с  Г Б  в  Р о с с и и
По данным В.А. Парфенова и Д.В. Неверовского [32],

Н.Н. Яхно и соавт. [33], значительная часть пациентов с

первичной ГБ наблюдаются в нашей стране с диагнозами

«дисциркуляторная энцефалопатия», «хроническая ишемия

головного мозга» и т. п. и получают неадекватное лечение. 

В.А. Парфенов и Д.В. Неверовский [32] обследовали

50 больных, длительно наблюдавшихся в одной из поликли-

ник Санкт-Петербурга с диагнозом «дисциркуляторная эн-

цефалопатия», почти у каждого 4-го (24%) из этих пациен-

тов выявлена первичная ГБ.

Общеизвестна традиционная российская модель помо-

щи больному с ГБ: неоднократные осмотры невролога, ней-

ровизуализация, в редких случаях – стационарное лечение в

неврологических или общетерапевтических отделениях. Од-

нако в литературе мы обнаружили несколько предложений

альтернативных схем лечения. Так, В.А. Головачева и соавт.

[34] предлагают комплексное лечение хронической ежеднев-

ной ГБ с использованием: стандартной фармакотерапии, об-

разовательной программы для пациента, когнитивно-пове-

денческой терапии, других нелекарственных методов. 

И.В. Фокин [35] описывает трехступенчатую модель, ма-

ксимально приближенную к зарубежным образцам: 1) первич-

ное звено: терапевты и врачи общей практики, которые обес-
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печивают лечение 80–90% пациентов с ГБ; 2) вторичное звено:

неврологи, которые осматривают 1015% пациентов, не полу-

чивших достаточную помощь на первом этапе, и назначают

дополнительные исследования; 3) третичное звено: стацио-

нар, куда, по прогнозам автора, попадут 510% пациентов с ГБ.

Сразу на третий уровень поступают пациенты с тяжелой неку-

пируемой ГБ, которые составят около 3%. К третичному же

звену относятся специализированные клиники головной бо-

ли, однако автор отмечает их небюджетное финансирование. 

По сведениям того же автора, в случаях лечения мигре-

ни в специализированных центрах ГБ удается добиться сни-

жения средней частоты приступов в 2 раза, интенсивности ГБ

(по визуальной аналоговой шкале) в 3 раза, суммарной про-

должительности ГБ в течение месяца в 3,5 раза. Экономия

прямых расходов при лечении пациентов в центре ГБ состав-

ляет в среднем 10,3% по сравнению с аналогичными расхода-

ми на лечение в неспециализированных клиниках. Потенци-

альная экономия прямых медицинских расходов в России

при лечении всех пациентов с тяжелой ГБ в специализиро-

ванных центрах составила бы около 1,9 млрд руб. в год. Сни-

жение потерь ВВП России могло бы достигать около 8 млрд

руб. в год [36].

А.С. Ивановым [37] предложена модель ранней диагно-

стики и первичной профилактики ГБ у студентов. Помощь

реализуется в три этапа: экспресс-диагностика с помощью

анкет, осмотр специалистом лиц из выявленной группы рис-

ка, специализированная профилактика, неврологическая те-

рапия и динамическое наблюдение при необходимости. 

В.А. Головачева и соавт. [38] считают, что организация

лечения пациентов с лекарственно-индуцированной ГБ

обязательно должна включать: 1) обучение пациента; 2) де-

токсикационную терапию; 3) лечение симптомов, вызван-

ных отменой препарата(ов), в том числе «ГБ отмены»; 

4) индивидуальную профилактическую терапию исходной

формы ГБ (мигрени или ГБН). При этом авторы подчерки-

вают важность поведенческих методов лечения.

О б у ч е н и е  в р а ч е й
В 2007 г. Европейской федерацией головной боли и

Глобальной кампанией по уменьшению бремени головной

боли в мире разработаны и широко используются Европей-

ские принципы ведения пациентов с наиболее распростра-

ненными формами ГБ [39]. В 2010 г. вышла русскоязычная

версия этого руководства.

Датским центром головной боли с 2004 г. проводятся

школы ГБ для врачей, разработаны образовательные про-

граммы, стандарты и тесты. Для стран, которые хотят сни-

зить стоимость обучения, создана аналогичная программа

«Видеошкола», научный уровень которой также достаточно

высок [40]. В 2012 г. Датским обществом головной боли из-

дана вторая редакция Датского руководства по диагностике

и лечению ГБ [41].

По информации из Университета Павии (Италия),

ежегодные летние школы ГБ организованы в разных стра-

нах Европы. Кроме того, летняя школа ГБ постоянно (раз в

2 года) проводится в Кембридже. В некоторых центрах участ-

ники этих программ могут в течение длительного времени

заниматься клинической практикой и исследованиями. 

В связи с относительным ограничением национальных ме-

дицинских бюджетов дополнительно проводятся кратко-

срочные недорогие курсы обучения [42]. 

В 2007 г. создано Российское общество по изучению

головной боли (РОИГБ), которое координирует научную

работу по этой проблеме, является инициатором проведе-

ния регулярных (раз в 2 года) тематических конференций и

ежегодных обучающих семинаров по проблеме цефалгий в

различных российских регионах [22].

П о в ы ш е н и е  о с в е д о м л е н н о с т и  п а ц и е н т о в  
о  п р о ф и л а к т и к е  Г Б  и  о б р а з е  ж и з н и
По мнению P. Martelletti [43], лечение ГБ требует не

только фармакотерапии, но и изменения образа жизни, ги-

гиены сны и полной информированности пациента о забо-

левании в доступной для него форме. Поэтому важное зна-

чение приобретает образование пациентов с ГБ. 

Авторы из Университета Монаша (Австралия) реко-

мендуют составлять образовательные программы для па-

циентов с ГБ, при этом стратегию «избегания провоциру-

ющих факторов» заменять на стратегию «преодоления

провоцирующих факторов» [44]. В Австралии при исполь-

зовании поведенческих стратегий преодоления частота

возникновения ГБ снизилась на 50%, а прием лекарств –

на 50% [45]. 

В России существуют интернет-сайты [46–49], на ко-

торых можно получить информацию о проблемах ГБ.

З а к л ю ч е н и е
Таким образом, ГБ – это не только тяжелое бремя для

пациентов, но и социально-экономические потери, для сни-

жения которых необходимо развитие существующих и созда-

ние новых программ преодоления ГБ для врачей и пациен-

тов. В большинстве экономически развитых стран пациентов

с ГБ ведут врачи общей практики, при необходимости их

консультирует невролог, при неэффективности лечения та-

кой пациент может быть направлен в центр по лечению ГБ. 

В России реально действующих программ по лечению ГБ в

настоящий момент нет, центры по лечению ГБ малочисленны

и малодоступны для пациентов, не используются психологи-

ческие методы терапии. Экономическая ситуация в стране не

позволит в ближайшие годы увеличить число специализиро-

ванных центров ГБ, но выходом из сложившейся ситуации

может стать введение в штат лечебно-профилактического уч-

реждения специалиста-цефалголога, подготовка которого не

требует существенных затрат. Достаточно одного цефалголога

на большое ЛПУ или на несколько малых ЛПУ. Кроме того,

учитывая зарубежный опыт, уже в настоящее время возможно

создание системы телемедицинских консультаций пациентов

и дистанционного обучения специалистов.
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Одной из самых частых жалоб в клинической практи-

ке является боль в нижней части спины (БНС). В развитых

странах 49–90% населения испытывает по крайней мере

один эпизод БНС в течение жизни [1]. У большинства паци-

ентов боль разрешается в сроки до 2 нед. Так, анализ эффе-

ктивности лечения 280 больных в амбулаторной практике

показал, что его средняя длительность при радикулопатии

составила 13,8 дня, а при неспецифической БНС – 11,2 дня

[2]. Между тем у 20–44% таких пациентов отмечаются повтор-

ные эпизоды БНС на протяжении года и более чем у 3/4 –

в дальнейшем. Лишь в небольшом числе наблюдений

(2–7%) в последующем развивается хроническая боль [2, 3]. 

У большинства пациентов отмечается рецидивирую-

щее течение БНС, с чем в основном и связаны дезадаптиру-

ющее влияние заболевания и частые обращения за меди-

цинской помощью. До 25% пациентов с БНС консультиру-

ются у врача, их них примерно 3/4 – у физиотерапевта или

мануального терапевта. 91% пациентов с хронической БНС

посещают врача, при этом 25% – мануального терапевта [4].

Большинство этих пациентов неоднократно обращаются к

разным специалистам [5].

Выявление конкретных причин БНС нередко бывает

затруднительным. Для оптимизации диагностических под-

ходов при БНС в общеврачебной практике используют диаг-

ностичесую триаду, в соответствии с которой у пациента оп-

ределяют: 1) специфическую причину («серьезная» спиналь-

ная патология); 2) компрессию спинномозгового корешка

(радикулопатия) или поясничный стеноз; 3) неспецифиче-
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При лечении боли в спине эффективное обезболивание достигается лишь у 50% пациентов. В определенной степени это связано с

недостаточным знанием врачами терапевтических стратегий, рекомендованных в большинстве экспертных руководств. Тради-
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скую причину. При этом ведущее значение имеет исключе-

ние специфической причины боли, при наличии которой

необходимо экстренное направление пациента к специали-

сту (неврологу, травматологу, ревматологу и др.) [6].

Проблеме БНС посвящено большое число клиниче-

ских исследований, ведущими экспертными организация-

ми в разных странах систематически разрабатываются кли-

нические практические руководства, в которых представле-

ны приоритетные методы обследования и лечения, позво-

ляющие выбрать оптимальные стратегии ведения различ-

ных категорий пациентов [7]. В большинстве существую-

щих рекомендаций по лечению БНС подчеркивается важ-

ность информирования пациента о том, что заболевание не

является серьезным и необходимо сохранять повседневную

активность в пределах, лимитированных болью. Важно учи-

тывать и психологические факторы риска развития хрони-

ческой боли (см. таблицу) [8]. 

Несмотря на доступность клинических рекоменда-

ций, врачи далеко не всегда следуют им на практике и при

выборе стратегии ведения пациентов часто полагаются на

распространенные шаблоны, личный опыт и субъективное

мнение. Игнорирование (или нежелание использовать)

принципы доказательных клинических рекомендаций яв-

ляется основной причиной существующего расхождения

между тем, что детально изучено и хорошо известно, и тем,

что реально осуществляется в клинической практике. Такая

ситуация широко распространена и приводит к тому, что

назначенное лечение дает противоречивые результаты.

Повсеместное использование неэффективных методов ле-

чения рассматривается как одна из главных причин высо-

кой распространенности БНС в популяции [6, 9].

N.A. Scott и соавт. [10] опубликовали систематический

обзор 14 клинических исследований, посвященных приме-

нению формальных клинических рекомендаций у больных

с БНС в общемедицинской практике. Во всех исследовани-

ях проводилось сопоставление знания врачами основных

принципов национальных клинических рекомендаций по

диагностике и лечению БНС и реально осуществляемых

подходов. Опрос семейных врачей показал, что в целом они

информированы об основных направлениям этих рекомен-

даций. Однако выявлены реальные расхождения с практи-

ческими результатами. По данным P.B. Bishop и P.C.Wing

[11], около 40% врачей и 25% физиотерапевтов не были ос-

ведомлены о концепции «красных флажков» и, соответст-

венно, не оценивали наличие этих симптомов при обследо-

вании пациентов. От 6 до 45% врачей не рассматривали на-

личие у пациента неврологического дефицита, в том числе

седловидной анестезии, как повод для направления его к

специалисту или госпитализации [10]. От 21 до 28% врачей

избыточно часто прибегали к методам нейровизуализации

для диагностики причин БНС [10]. Отмечено, что адекват-

ное использование диагностических процедур чаще наблю-

далось при хронической БНС, чем при острой. 

В разных исследованиях установлено, что до 43% вра-

чей и 24% физиотерапевтов не обеспечивают пациентов не-

обходимой информацией о стиле жизни, пользе физиче-

ской активности, необходимости возврата к трудовой дея-

тельности и ограничения постельного режима. В целом

большинство врачей следуют рекомендациям по примене-

нию НПВП, ацетаминофена при острой БНС. Между тем,

как показали опросы, от 4 до 45% врачей назначают боль-

ным с острой БНС пероральные ГК [10]. Часто при БНС ис-

пользуются физиотерапевтические методы, несмотря на ре-

комендации ограничивать их применение ввиду низкой эф-

фективности, особенно при хроническом течении заболева-

ния. Почти 30% врачей направляют больных на мануальную
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Примечание. НПВП – нестероидные противовоспалительные препараты; КПТ – когнитивно-поведенческая терапия; ГК – глюкокортикоиды.

Доброкачественный характер заболевания, высокая вероятность быстрого выздоровления

Ограничение постельного режима, замедляющего выздоровление и отрицательно влияю-
щего на процесс реабилитации, при возможности продолжение работы, сохранение актив-
ного образа жизни, социальной и бытовой активности

Назначение НПВП и миорелаксантов (особенно при отсутствии эффекта от НПВП) для
облегчения боли 

Мануальная терапия, если неэффективна лекарственная терапия

Комплексное (мультидисциплинарное) лечение с использованием лечебной гимнастики,
образовательной программы, КПТ, мануальной терапии, в части случаев – рефлексотера-
пии, блокад фасеточных суставов, крестцово-подвздошного сочленения

Лечебная гимнастика, образовательная программа, КПТ

Применение НПВП или анальгетиков, при необходимости – антидепрессантов и миорела-
ксантов

Мануальная терапия, рефлексотерапия

Блокады с анестетиками и ГК фасеточных суставов, крестцово-подвздошного сочленения,
чрескожная электрическая стимуляция нервов, инъекции ботулинического токсина, мас-
саж мышц спины

Информация для пациента

Рекомендации пациенту

Лекарственная терапия

Нелекарственная терапия

Тактика при отсутствии эффекта в течение
4–8 нед

Комплексное (мультидисциплинарное) 
лечение

Оптимизация лекарственной терапии

Дополнительное лечение

Другие возможные методы лечения

Острая неспецифическая БНС

Хроническая неспецифическая БНС



терапию. В противоречии с рекомендациями также нахо-

дится практика частого назначения чрескожной электриче-

ской стимуляции нервов и ультразвуковых методов, по-

скольку врачи считают их эффективными, а 4 из 5 опрошен-

ных физиотерапевтов рекомендуют спинальную иммобили-

зацию при острой БНС. Более того, только 21% врачей и

55% физиотерапевтов справедливо полагают, что акупунк-

тура – неадекватный метод лечения [11]. Систематический

анализ паттернов диагностики и лечения пациентов с ост-

рой БНС убедительно показывает, что зачастую их ведение

осуществляется неправильно и требуется более широкое об-

суждение методов, польза которых доказана в клинических

исследованиях.

М ы ш е ч н ы е  р е л а к с а н т ы  в  л е ч е н и и  
б о л и  в  с п и н е
В большинстве современных клинических рекоменда-

ций представлены мышечные релаксанты (миорелаксан-

ты), которые должны быть применены в случаях, если про-

стые анальгетики (парацетамол), НПВП или комбиниро-

ванные и опиоидные анальгетики не обеспечивают доста-

точного обезболивания [12]. Несмотря на широкое исполь-

зование миорелаксантов при БНС, недостаточно информа-

ции об их клинических преимуществах. Между тем убеди-

тельно доказано, что миорелаксанты характеризуются зна-

чительным обезболивающим эффектом при краткосрочной

терапии острой БНС [13]. 

Термин «мышечные релаксанты» подразумевает ле-

карственные средства, позволяющие достигнуть обратимой

релаксации скелетных мышц. Препараты, обладающие ми-

орелаксирующим действием, составляют гетерогенную по

химической структуре группу с разными молекулярными

мишенями. В зависимости от механизма действия миорела-

ксанты можно подразделить на две группы: 1) действующие

на спастичность путем влияния на верхние мотонейроны

(центрально действующие миорелаксанты) и 2) влияющие

на мышечный тонус путем действия на периферические

мышечно-скелетные элементы (периферически действую-

щие миорелаксанты). По клиническим эффектам эти пре-

параты подразделяют также на две категории: антиспасти-

ческие миорелаксанты, чаще используемые для лечения та-

ких состояний, как детский церебральный паралич, рассе-

янный склероз, и спазмолитические агенты, применяемые

при мышечно-скелетных болевых синдромах [14]. 

Миорелаксанты часто назначаются практикующими

врачами. Анализ данных о препаратах, выписанных для те-

рапии неспецифической БНС, показал, что миорелаксанты

составляют 18,5% всех назначений, тогда как на НПВП в

целом приходится 16,5%, а на ингибиторы циклооксигена-

зы 2 (ЦОГ) – 10% [15]. Миорелаксанты часто выписывают

пациентам не только с мышечно-скелетными болевыми

синдромами, но и с фибромиалгией, головной болью на-

пряжения и миофасциальной болью. Основная цель тера-

пии в этих случаях – борьба с болью и купирование симпто-

мов мышечного напряжения. 

Оценка клинических эффектов миорелаксантов со-

пряжена с определенными трудностями, поскольку доказа-

тельства их эффективности основаны в некоторых случаях

на методологически несовершенных исследованиях. Тем не

менее систематические обзоры и метаанализы содержат

убедительные данные, свидетельствующие об эффективно-

сти миорелаксантов для краткосрочного обезболивания при

острой БНС, когда НПВП или ацетаминофен не дают жела-

емого результата или плохо переносятся [16, 17]. Это спра-

ведливо и для небензодиазепиновых миорелаксантов, кото-

рые в сравнении с плацебо при применении в целом до 

14 дней эффективно облегчали боль, мышечные спазмы,

улучшали функциональную активность. Более того, в ряде

исследований показано преимущество их использования

как адъювантных анальгетиков в комбинации с НПВП [16].

Такая комбинация приводит к более быстрому восстановле-

нию функциональной активности, при этом не повышается

риск побочных эффектов обоих классов препаратов. Одна-

ко количество доказательных исследований, в которых по-

казана польза миорелаксантов при хронической БНС, весь-

ма ограничено [16]. 

C.A. Shaheed и соавт. [18] опубликовали обзор 15 ран-

домизированных клинических исследований (РКИ), посвя-

щенных оценке эффективности миорелаксантов в лечении

БНС. В большинстве этих исследований продемонстриро-

вано анальгетическое действие миорелаксантов в отличие

от плацебо. 

Поскольку имеется весьма ограниченное количество

сравнительных исследований различных миорелаксантов,

выбор конкретного препарата является затруднительным. 

В ряде случаев можно опираться на спектр побочных эффе-

ктов лекарственного средства. Например, седативные свой-

ства тизанидина и циклобензаприна могут быть полезны у

пациентов с инсомнией, вызванной тяжелыми мышечными

спазмами. В то же время в большинстве случаев побочные

эффекты со стороны ЦНС, такие как слабость, головокру-

жение и сонливость, являются существенным негативным

фактором, ограничивающим применение этих препаратов.

Важно помнить, что частота побочных эффектов неодина-

кова у различных миорелаксантов, поэтому выбор препара-

та должен также основываться на таких критериях, как про-

филь побочных эффектов, предпочтения пациента, потен-

циал формирования зависимости и возможные лекарствен-

ные взаимодействия [14, 19].

Т о л п е р и з о н  –  ц е н т р а л ь н о  д е й с т в у ю щ и й  
м и о р е л а к с а н т  с  а н а л ь г е т и ч е с к и м  э ф ф е к т о м
Толперизон – дериват пиперидина, относится к группе

центрально действующих миорелаксантов и много лет ис-

пользуется в Европе и Азии при лечении болезненного мы-

шечного спазма различной этиологии. Толперизон (толпе-

ризона гидрохлорид) синтезирован в начале 1956 г. J. Porszasz

и K. Nador. Уже в 1958 г. была проведена фармакологическая

оценка его центрального антиникотинового действия, а поз-

же показана активность в отношении блокады интернейро-

нов в экспериментах на кошках и крысах. Эти эксперимен-

ты продемонстрировали, что толперизон является специфи-

ческим ингибитором центральных мультинейронных синап-

сов, способным нормализовать гиперрефлексию, вызван-

ную внутривенным введением стрихнина, который блоки-

рует ингибиторные нейроны в сером веществе спинного

мозга [20]. Основные фармакологические эффекты толпери-

зона связаны со способностью дозозависимо ингибировать

моносинаптические и полисинаптические спинальные реф-

лексы [20], показано также его локальное анестетическое

действие (мембраностабилизирующий эффект) при преры-

вании спинальных рефлексов у экспериментальных живот-

91Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;9(2):89–94.

О Б З О Р Ы



ных [21]. Мышечный релаксирующий эффект толперизона в

отношении спинальных рефлексов был описан S. Farkas и

соавт. [22] в 1989 г. Детальный анализ механизмов влияния

толперизона на спинальные рефлексы как in vitro, так и in

vivo был проведен P. Kocsis и соавт. [23]. На изолированном

препарате спинного мозга регистрировались вызванные по-

тенциалы с вентральных корешков LV. Под влиянием толпе-

ризона и его аналогов, как и лидокаина, наблюдалась дозо-

зависимая депрессия всех компонентов вызванных потен-

циалов. У децеребрированных крыс и мышей толперизон и

его аналоги дозозависимо подавляли мышечный тонус на

моделях мышечной ригидности α- и γ-типов. Среди иссле-

дованных субстанций только толперизон снижал частоту

разрядов мышечных волокон [24]. Долгое время обезболива-

ющее действие препарата связывали исключительно с тор-

можением проведения болевых рефлексов в спинном мозге.

Однако в последующем было продемонстрировано, что оно

складывается из эффективного ингибирующего влияния на

афферентные ноцицептивные потоки в спинной мозг и по-

давления спинальных рефлексов, а также ингибирования

нисходящих ретикулоспинальных проекций. 

A. Sakaue и соавт. [25] оценивали степень блокады на-

триевых каналов на моделях невропатической боли при воз-

действии различных лекарственных средств: антиконвуль-

сантов карбамазепина и фенитоина, центрально действую-

щих миорелаксантов толперизона, зонизамида и эперизона,

локального анестетика лидокаина и агониста опиоидных

рецепторов морфина. Анальгетический эффект исследуе-

мых препаратов коррелировал с их способностью блокиро-

вать натриевые каналы. Было обнаружено, что толперизон

прерывает распространение потенциала действия как на 

А- так и С-волокнах седалищного нерва крыс [26]. На моде-

ли невропатической боли при травматическом повреждении

периферического нерва влияние толперизона на темпера-

турную гипералгезию и холодовую аллодинию, вызванную

различными стимулами, было сходным с таковым фенитои-

на, механизм действия которого традиционно связывают с

блокадой натриевых каналов [27]. Последующий анализ ме-

ханизмов действия толперизона показал, что он потенциал-

зависимо снижает проницаемость натрия примерно на 50%

и этот эффект полностью обратим. Существует два различ-

ных типа Na+-каналов: Nav1.6, в основном локализованные

на А-волокнах, и Nav1.8, располагающиеся на С-волокнах.

Применение толперизона сопровождается быстрой и значи-

тельной редукцией потенциала действия как миелинизиро-

ванных А-волокон, так и немиелинизированных С-волокон

[28], что указывает на связь его анальгетических свойств с

блокадой вольтаж-зависимых натриевых каналов.

Анальгетический эффект толперизона изучали с помо-

щью метода функциональной нейровизуализации [29]. Элек-

трическая стимуляция передней лапы крысы вызывала мас-

сивные активационные реакции в префронтальной коре, уг-

ловой извилине, соматосенсорной коре и таламусе, а толпе-

ризон практически полностью подавлял эту активацию. Эф-

фект препарата был наиболее выражен в мозговых областях,

традиционно участвующих в обработке болевых сигналов. 

Толперизона гидрохлорид был введен в клиническую

практику в 1960 г. Первые данные о его клиническом ис-

пользовании появились уже в начале 70-х гг.: была установ-

лена эффективность препарата в отношении мышечного

спазма, миотонии и заболеваний периферических артерий

[30]. С этого времени появилось более 130 публикаций, по-

священных исследованиям толперизона при различных за-

болеваниях. Вначале основным показанием для его приме-

нения было лечение мышечного гипертонуса. Но уже через

несколько лет клинического применения появились публи-

кации о краткосрочных и долгосрочных эффектах толпери-

зона при ревматических, ортопедических, травматологиче-

ских, неврологических заболеваниях (например, детском

церебральном параличе, черепно-мозговой травме, инсуль-

те, рассеянном склерозе и различных формах спинальной

травмы). Между тем к этому времени было опубликовано

только 7 РКИ [30].

Первое проспективное двойное слепое плацебоконт-

ролируемое РКИ эффективности и безопасности толпери-

зона (в дозе 300 мг в течение 21 дня) при болезненных мы-

шечных спазмах проведено H.G. Pratzel и соавт. [20]. Были

продемонстрированы его эффективность и отсутствие по-

бочных эффектов, характерных для центрально действую-

щих миорелаксантов. В другом двойном слепом плацебо-

контролируемом РКИ подтверждены эффективность и хо-

рошая переносимость толперизона в дозе 150 мг 2 раза в

день в течение 12 нед [31]. Эффективность и безопасность

толперизона (300–900 мг/сут, 12 нед) у больных с постин-

сультной спастичностью отметили также Р. Stamenova и со-

авт. [32]. Примерно у 78,3% пациентов, получавших толпе-

ризон, против 45% пациентов группы плацебо наблюдалось

уменьшение показателей по крайней мере на 1 балл по шка-

ле спастичности Эшворта (р<0,0001). При этом побочные

эффекты в основной группе возникали реже, чем в конт-

рольной. Авторы предположили, что индивидуальная тит-

рация позволяет использовать более высокие дозы препара-

та, чем максимально рекомендуемые (450 мг/сут), и это мо-

жет обеспечить более выраженный эффект.

В проспективном открытом исследовании 920 паци-

ентов с болезненными мышечными спазмами, связанными

с дегенеративными или воспалительными состояниями,

проведенном в 174 ортопедических центрах, было показано,

что лечение толперизоном (150 мг 3 раза в день, 7 дней) эф-

фективно влияло на основные клинические показатели и

ассоциировалось с улучшением по шкале Ликерта

(p<0,0001). Отсутствие седации констатировано у всех па-

циентов, а частота таких побочных эффектов, как тошнота

и желудочно-кишечный дискомфорт, составила менее 2%

[33]. В мультицентровом РКИ 250 пациентов с болезненны-

ми мышечными спазмами при острой и рецидивирующей

БНС получали толперизон в дозе 150 мг 3 раза в день [34].

Авторы показали влияние препарата не только на субъек-

тивные характеристики (интенсивность боли в покое и при

движении), но и на объективные паттерны ходьбы. Выбор

оптимальной дозы толперизона в значительной мере зави-

сит от клинической ситуации и конкретного заболевания.

Это связано не только с широким диапазоном используе-

мых доз в клинических исследованиях (150–900 мг/сут), но

и со значительной межиндивидуальной вариабельностью

фармакокинетики препарата [30]. 

Помимо постинсультной боли, невропатии и болез-

ненных мышечных спазмов, толперизон с успехом приме-

няется и при других клинических состояниях – невропати-

ческой боли, заболеваниях периферических сосудов, рассе-

янном склерозе, головной боли напряжения и миотонии, о

чем свидетельствуют данные литературы. И хотя различные
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методологические ограничения делают затруднительной

окончательную оценку этих данных, тем не менее отчетли-

вый клинический эффект и хорошая переносимость препа-

рата показаны в большинстве исследований. 

Суммируя данные клинических исследований толпе-

ризона, можно отметить, что препарат хорошо переносится.

Среди наиболее частых побочных эффектов описываются

общая слабость, утомляемость, мышечная боль и голово-

кружение. Их незначительная выраженность, как правило,

не приводит к отмене препарата [30]. В литературе имеются

указания всего на 13 случаев более серьезных побочных эф-

фектов, таких как аллергические реакции на толперизон

[28]. Как правило, они наблюдались у пациентов с хрониче-

ской мышечно-скелетной болью. 

В 2013 г. завершен проспективный многоцентровой от-

крытый несравнительный фармако-эпидемиологический на-

блюдательный проект по изучению применения толперизона

в реальной клинической практике [35]. В исследование были

включены данные 35 383 пациентов из 2090 лечебно-профи-

лактических учреждений. Всего зарегистрировано 6603 неже-

лательных явления (19% случаев). У 84,48% пациентов они

расценены как легкие. Наряду с этим показана высокая эффе-

ктивность толперизона при болевых синдромах, сопровожда-

ющихся мышечным спазмом. При этом не зафиксировано

клинически значимого увеличения числа побочных эффектов

при одновременном использовании толперизона с НПВП.

Толперизон широко применяется для лечения патоло-

гического мышечного гипертонуса (спастичности) и свя-

занной с ним боли. Толперизон – центрально действующий

миорелаксант, который блокирует активность спинальных

моносинаптических сегментарных рефлексов, ингибируя

афферентный ноцицептивный поток к спинному мозгу и

нисходящие ретикулоспинальные проекции. Толперизон

препятствует распространению потенциалов действия как

на миелинизированных А-волокнах, так и на немиелинизи-

рованных С-волокнах. Наряду с этим он оказывает специ-

фическое ингибиторное влияние на вольтаж-зависимые на-

триевые каналы, ассоциированные с ноцицепцией, что оп-

ределяет его анальгетическую активность. Центральные ме-

ханизмы действия толперизона подтверждаются данными о

его влиянии на эффекты активации ключевых зон мозга,

вовлеченных в обработку болевых сигналов.

Клинические исследования толперизона демонстриру-

ют его высокую эффективность у пациентов с болезненными

мышечными спазмами различной этиологии: с детским це-

ребральным параличом, постинсультными состояниями,

рассеянным склерозом, черепно-мозговой и спинальной

травмой и др. 

Анализ спектра побочных реакций показывает высо-

кий уровень безопасности толперизона, поскольку в боль-

шинстве исследований при его использовании зафиксиро-

вана значительно более низкая частота типичных побочных

эффектов в сравнении с другими центральными миорелак-

сантами. Благодаря этому толперизон занимает ведущее ме-

сто в лечении различных болевых синдромов.

В нашей стране зарегистрирован препарат Калмирекс

(толперизона гидрохлорид – 100 мг, лидокаина гидрохло-

рид – 2,5 мг) в виде раствора для внутримышечного и вну-

тривенного введения №5 и №10. В ближайшее время Кал-

мирекс будет доступен и в пероральной форме. 
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Миофасциальный болевой синдром (МФБС) – одна

из наиболее частых причин обращения к врачам первично-

го звена и специалистам клиник боли. Большинство людей

на протяжении жизни испытывают боль в мышцах после

травмы, чрезмерной нагрузки или растяжения. Такая боль

обычно хорошо купируется в течение нескольких дней или

недель независимо от применяемого лечения. В некоторых

случаях мышечная боль сохраняется длительное время пос-

ле разрешения травмы и распространяется на другие облас-

ти. Этому способствует сенсибилизация, которая возникает

на фоне хронического болевого расстройства, при этом

боль сама по себе становится заболеванием и требует специ-

ального медицинского вмешательства [1].

П а т о г е н е з
В середине прошлого века сразу несколько исследова-

телей – Гетстейн в Германии, Келли в Австралии, Келлгрен

в Великобритании – независимо друг от друга выдвинули

гипотезу о важности мышечного компонента в развитии бо-

левых синдромов различной локализации. При введении
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Миофасциальный болевой синдром (МФБС) – хронический болевой синдром, для которого характерно образование миофасциаль-

ных триггерных точек (МТТ). Наиболее часто МФБС встречается у пациентов с болью в шее.  Обсуждаются периферические и

центральные аспекты формирования МТТ, диагностические критерии МФБС, синдром грушевидной мышцы, фибромиалгия, вли-

яние МФБС на качество жизни и функциональную активность пациентов. 

Лечение МФБС проводят на основании международных рекомендаций по лечению неспецифической боли в спине, включающих об-

разовательные программы для пациентов, лечебную гимнастику, раннюю активизацию, методы мануальной терапии и нестеро-

идные противовоспалительные препараты в качестве препаратов первой линии для обезболивания. Отмечается высокая эффек-

тивность мелоксикама при поясничной боли, в том числе миофасциального происхождения. 

Рассматриваются использование «мышечного корсета» при боли в спине и его способность защитить позвоночные структуры от

повреждения. В настоящее время не доказана связь между состоянием мышц спины (по данным магнитно-резонансной и компью-

терной томографии) и интенсивностью болевого синдрома, а также степенью  нетрудоспособности.

Ключевые слова: боль в поясничной области; миофасциальный болевой синдром; миофасциальные триггерные точки; мелоксикам;

обновленные клинические рекомендации по лечению поясничной боли; «мышечный корсет».
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Role of a muscle factor in the development of low back pain 
Isaikin A.I., Shevtsova G.E., Rozhkov D.O., Kavelina A.V., Ivanova M.A.
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Ministry of Health of Russia, Moscow, Russia
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Myofascial pain syndrome (MFPS) is a chronic pain syndrome characterized by the formation of myofascial trigger points (MTP). MFPS most

frequently occurs in patients with neck pain. The peripheral and central aspects of the formation of MTP, MFPS diagnostic criteria, piriformis

syndrome, fibromyalgia, the impact of MFPS on quality of life and functional activity in patients are discussed. 

MFPS is treated according to the international guidelines for the treatment of nonspecific spinal pain, which encompass patient education pro-

grams, therapeutic exercises, early mobilization, manual therapy techniques, and nonsteroidal anti-inflammatory drugs as first-line analgesic

agents. Meloxicam is noted to be highly effective in treating low back pain, including myofascial pain.

The application of a low back muscular corset and its ability to protect vertebral structures from damage are considered. At present, there is no

evidence for a link between the status of spinal muscles (according to magnetic resonance imaging and computed tomography) and the intensi-

ty of pain syndrome and the degree of disability.
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Роль мышечного фактора в развитии поясничной боли



гипертонического раствора в фасции, сухожилия и мышцы

у здоровых добровольцев Келлгрену удалось установить зо-

ны отраженной боли в соседние и отдаленные области. 

В развитие учения о МФБС большой вклад внесла Дж. Трэ-

вел, которая предложила термин «миофасциальная триггер-

ная точка»  (МТТ) и совместно с Д. Симонсом опубликова-

ла двухтомное руководство по миофасциальной боли, обоб-

щающее опыт десятилетних наблюдений и исследований.

Руководство носит преимущественно описательный харак-

тер и пользуется большой популярностью у врачей.

Термин «миофасциальный» характеризует вовлечен-

ность в формирование болевого синдрома как самих мышц,

так и фасций и сухожилий [1]. Значительную путаницу в

терминологию внесло подразделение мышечных болей на

миофасциальные и мышечно-тонические. Считалось, что

основной причиной формирования «рефлекторного мы-

шечно-тонического синдрома» являются патологические

изменения в костно-суставном аппарате, и особенно при-

менительно к боли в спине, в фасеточных (межпозвоноч-

ных) суставах. Раздражение болевых нервных окончаний

приводит к развитию мышечного спазма. В качестве причи-

ны возникновения собственно МФБС  рассматривали пер-

вичное поражение самой мышцы при остром перерастяже-

нии, повторной травматизации в результате избыточной ди-

намической или статической нагрузки, в том числе при дли-

тельном неправильном положении тела (антифизиологиче-

ские позы), воздействии чрезмерно высокой или низкой

температуры, стрессовой ситуации и т. д. В настоящее вре-

мя принят общий термин «миофасциальный болевой син-

дром». Под ним подразумевают специфическое состояние,

которое отличается от других заболеваний, связанных с бо-

левым синдромом мягких тканей, таких как фибромиалгия,

тендинит или бурсит.

МФБС описывают при боли различной этиологии,

включая радикулопатию, дисфункцию височно-нижнече-

люстного сустава, мигрень, головную боль напряжения,

синдром запястного канала, тазовую боль, постгерпетиче-

скую невралгию, комплексный регионарный болевой син-

дром, соматические заболевания и др. [1].

В модели миофасциальной боли, предложенной 

Дж. Трэвел и Д. Симонсом, центральное место занимает по-

нятие о MTТ. Как показал проведенный в 2000 г. опрос,

большинство членов Aмериканского общества по изучению

боли полагали, что МФБС может быть особой клинической

формой, характеризующейся именно наличием MTТ [1]. 

Было выдвинуто несколько гипотез возникновения

МФБС и МТТ. Считается, что их развитие связано с мы-

шечным перенапряжением. MTТ могут формироваться в

результате перегрузки шейных и постуральных мышц, нахо-

дящихся в состоянии длительного напряжения для поддер-

жания определенного положения тела (позная нагрузка),

так называемых статических мышц [2]. Показано, что неин-

тенсивные, но продолжительные сокращения мышц у

офисных работников в течение 30 мин набора текста инду-

цируют формирование MTТ [3]. Согласно «гипотезе Золуш-

ки», механизм развития MTТ объясняется «принципом ве-

личины» Хеннемана: при длительной неинтенсивной на-

грузке более мелкие мышечные волокна I типа сокращают-

ся первыми, а расслабляются последними [3, 4]. В результа-

те эти волокна постоянно активированы и метаболически

перегружены (в том числе наблюдается изменение кальцие-

вых каналов). Они повреждаются в большей степени и счи-

таются ключевым фактором формирования MTТ в отличие

от более крупных фазических мышечных волокон, которые

задействованы только при динамической нагрузке [5].

Предполагается, что при длительных низкоинтенсивных

сокращениях снижается внутримышечная перфузия. В ре-

зультате развиваются ишемия, гипоксия и недостаточный

синтез АТФ в волокнах моторных единиц I типа, что может

привести к повышению концентрации ионов водорода, на-

коплению ионов кальция, последующему сокращению сар-

комеров. При длительно сохраняющемся сокращении сар-

комеров наблюдается еще большее уменьшение внутримы-

шечной перфузии с формированием порочного круга, что

приводит к образованию и поддержанию MTТ [1]. 

В соответствии с гипотезой С. Stecco и соавт. [6] сме-

щение смежных слоев сократительного аппарата мышцы

вследствие перегрузки или травматизации вызывает повы-

шенное образование гиалуроновой кислоты, которая нака-

пливается в межфасциальных пространствах и увеличивает

трение в них, что приводит к уплотнению фасции и наруше-

нию скольжения в мышечных волокнах. Кроме того, трение

вызывает нейронную гиперстимуляцию, в результате чего

происходит сенситизация механорецепторов и болевых ре-

цепторов, расположенных в утолщенной фасции. Более то-

го, выраженность феномена сенситизации коррелирует с

длительностью боли, развитием аллодинии, парестезий, на-

рушением проприоцепции и произвольных движений. 

Ограничениями исследований МТТ являются отсут-

ствие «ослепления» экспертов, недостаточность статисти-

ческого анализа результатов и точного описания исследова-

ния [7].

Некоторые авторы не поддерживают гипотезу о веду-

щей роли МТТ в формировании МФБС. Предполагается,

что развитие МФБС и MTТ имеет вторичный характер по

отношению к основному заболеванию. Феномен MTТ, ко-

торый считают важнейшим компонентом МФБС, рассмат-

ривается лишь как область вторичной гипералгезии, свя-

занной с поражением волокон периферических нервов. Со-

гласно этим представлениям, МФБС – сложная форма ней-

ромышечной дисфункции, которая сопровождается пора-

жением мягких тканей и развитием периферической и цен-

тральной сенситизации вследствие нейрогенного воспале-

ния и вовлечения структур лимбической системы [8, 9].

Биохимические показатели в активных МТТ нижней

части трапециевидной мышцы у пациентов с болью в шее

оценивались с помощью микродиализа. При этом в актив-

ных МТТ выявлены избыточное образование ионов водоро-

да (снижение уровня pH), повышение концентрации алго-

генных и воспалительных веществ (кальцитониноподобно-

го фактора, субстанции Р, катехоламинов, провоспалитель-

ных цитокинов) по сравнению с латентными МТТ и здоро-

выми тканями. При использовании электронейромиогра-

фии обнаружены различие амплитуды и длительности мо-

торного ответа двигательных единиц, а также асинхронная

спонтанная активность в покое в мышцах с МТТ и здоровых

тканях [10, 11]. 

В возникновении МТТ имеет значение нарушение об-

работки болевой импульсации на центральном уровне с раз-

витием центральной сенситизации. Низкая воспроизводи-

мость клинических исследований, а также невозможность

объективизировать их результаты не позволяют получить
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более полную информацию о патофизиологии МФБС и

особенностях формирования MTТ [10].

Д и а г н о с т и к а  
Критерии диагноза МФБС: болезненные спазмиро-

ванные мышцы и мышечные уплотнения, активные триг-

герные точки с формированием зон отраженной боли. Су-

щественно, что для установления диагноза МФБС необхо-

димо воспроизвести ту боль, на которую жалуется больной,

надавив на активную МТТ. Для каждой мышцы существует

самостоятельный миофасциальный синдром с определен-

ной картиной отраженной боли. Вовлекаться могут практи-

чески все мышцы –  как паравертебральные, так и экстра-

вертебральные (например, грушевидная мышца). Вовлечен-

ные мышцы характеризуются ограничением объема движе-

ний, при этом не наблюдается атрофии мышц. При благо-

приятных условиях (отсутствие провоцирующих факторов и

нагрузки на мышцы в заинтересованной области  от не-

скольких дней до 2 нед) МТТ могут регрессировать самосто-

ятельно. Однако перемена погоды, стресс и другие негатив-

ные воздействия могут провоцировать формирование

МФБС, длительность которого иногда достигает  12 мес.

Эксперты Международной ассоциации по изучению боли

(IASP, 2017) предлагают три минимально необходимых (1–3)

и шесть дополнительных (4–9) диагностических клинических

критериев МФБС[11]:

1) наличие пальпируемого «тугого» тяжа в мышце; 

2) наличие участков повышенной чувствительности в

пределах «тугого» тяжа; 

3) воспроизведение отраженной боли при стимуляции

участков повышенной чувствительности; 

4) локальное мышечное сокращение при прерывистой

пальпации или перкуссии мышечного тяжа; 

5) наличие «симптома прыжка»;

6) «узнаваемость» пациентом боли при стимуляции

активной МТТ;

7) предсказуемый паттерн отраженной боли;

8) слабость или напряжение вовлеченных мышц;

9) боль при сжатии или растяжении вовлеченных

мышц.

Считается, что активные МТТ связаны с развитием

спонтанных болевых ощущений в окружающих тканях

и/или отдаленных анатомических областях. Кроме того,

при пальпации активных МТТ пациенты отмечают обостре-

ние болевого феномена с появлением болевой гримасы и

жестов («симптом прыжка»). Еще одним симптомом, под-

тверждающим наличие активной MTТ, является локальная

реакция вздрагивания (мышечное сокращение). Короткое,

отрывистое раздражение напряженного пучка в направле-

нии, перпендикулярном мышечным волокнам, сопровож-

дается быстрым их сокращением, что связывают с развити-

ем периферической сенситизации в результате повышения

чувствительности периферических механоноцицепторов.

Кроме того, существуют латентные МТТ, не вызывающие

спонтанных болевых ощущений, но болезненные при глу-

бокой пальпации. Считается, что как активные, так и ла-

тентные МТТ способствуют развитию дисфункции, слабо-

сти мышц и ограничению объема движений. [1]. 

Наиболее частая локализация активных МТТ – ниж-

няя часть трапециевидной мышцы, мышца, поднимающая

лопатку, и затылочные мышцы. Кроме того, латентные

МТТ часто выявляют у здоровых людей. Не обнаружено

различий в распространенности латентных МТТ в группе па-

циентов с болью и в группе здоровых добровольцев. МТТ –

один из распространенных клинических симптомов, осо-

бенно у пациентов с болью в шее, однако данных, подтвер-

ждающих или опровергающих роль МТТ в развитии боли в

других отделах позвоночника, не получено [12]. 

Пальпация является «золотым стандартом» диагно-

стического поиска МТТ, но обладает невысокой чувстви-

тельностью и специфичностью. Особые затруднения связа-

ны с различной конституцией пациентов, толщиной под-

кожной жировой клетчатки, глубиной залегания мышц. Эти

ограничения затрудняют оценку течения МФБС и эффек-

тивности лечения. 

Зачастую МФБС сопровождается болевыми ощуще-

ниями в спине с иррадиацией в конечности, по ходу склеро-

томов и миотомов, имитируя корешковое поражение. В то

же время мышцы участвуют в формировании естественных

физиологических тоннелей для сосудисто-нервных пучков,

и при наличии спазма возможно развитие невральных ком-

прессий. 

Синдром грушевидной мышцы встречается в 5% случаев

люмбоишиалгий и является наиболее клинически очерчен-

ным миофасциальным синдромом. Его причиной могут

быть рефлекторный мышечный спазм при поражении дис-

ка, крестцово-подвздошного сочленения, фасеточных и та-

зобедренных суставов, органов малого таза, перенапряже-

ние (при неправильных позных нагрузках) и микротравма-

тизация мышцы, фиброз. При спазме грушевидной мышцы

возможна компрессия седалищного нерва, которая характе-

ризуется болью в ягодичной области, распространяющейся

по ходу седалищного нерва, парестезиями в стопе. Боль уси-

ливается после пребывания в положении сидя, при начале

ходьбы и глубокой пальпации в проекции грушевидной

мышцы. Также отмечаются болезненность приведения со-

гнутого бедра и ограничение его внутренней ротации, при

которых происходят соответственно растяжение и сокраще-

ние заинтересованной мышцы (тест Бонне–Бобровнико-

вой, в англоязычной литературе – flexion, adduction and

internal rotation, FADIR). Объем движений в поясничном

отделе позвоночника, как правило, не изменяется, в то вре-

мя как при подъеме выпрямленной ноги отмечается огра-

ничение объема движений. Для установления диагноза, как

правило, достаточно клинических данных. Блокады мест-

ных анестетиков имеют как диагностическое, так и лечеб-

ное значение [13, 14] 

Фибромиалгия наблюдается у 2–7,3% населения [9,

10]. В отличие от МФБС фибромиалгия характеризуется

широким распространением и симметричным распределе-

нием мышечной боли в туловище и конечностях (диффуз-

ный алгический синдром), связана с нарушениями  сна и

настроения, нередким развитием депрессии. По определе-

нию американской коллегии ревматологов (ACR), фибро-

миалгия – двусторонняя хроническая распространенная

боль в туловище и конечностях [15]. Диагноз фибромиалгии

основывается на наличии многочисленных (не менее 11 из

18) специфических болезненных (чувствительных) точек,

характерных клинических феноменов (депрессия, наруше-

ния сна, астения) и исключении других заболеваний. Мно-

гие пациенты ежедневно предъявляют одну или несколько

из следующих жалоб: мышечная боль различной локализа-
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ции, головная боль, головокружение, боль и дискомфорт в

области желудка и/или живота, бессонница, астения, паре-

стезии и учащенное сердцебиение [16]. 

Кроме пальпации, доказанных общепризнанных кри-

териев (таких как биологические маркеры, данные электро-

физиологической диагностики, визуализирующих исследо-

ваний, диагностические блокады и т. д.) для выявления или

количественной характеристики MTТ не существует. Коэф-

фициент отношения правдоподобия, показывающий чувст-

вительность и специфичность клинических тестов при

МФБС, вообще не определен [17]. МФБС следует рассмат-

ривать скорее как диагноз исключения, если не определя-

ются другие доказанные источники боли [18]. 

В трех исследованиях методом алготензометрии оце-

нивали порог боли при давлении на мышцы, содержащие

МТТ. Хотя в двух исследованиях обнаружен более низкий

порог активных МТТ по сравнению с латентными МТТ и

здоровыми тканями, полученная разница оказалась стати-

стически незначимой. Только в одном исследовании приво-

дилась оценка интенсивности боли по визуальной аналого-

вой шкале при стимуляции МТТ. Интенсивность боли была

выше при воздействии на активные МТТ по сравнению с

латентными МТТ и здоровыми тканями [10]. 

С помощью УЗИ и эластографии были обнаружены

гипоэхогенные участки в толще мышц, содержащих паль-

пируемую MTТ. Зоны MTТ имеют меньшую амплитуду ко-

лебаний от внешней вибрации из-за повышения механиче-

ской жесткости. Предлагается использовать эту методику

для документирования MTТ. Активные МTТ ассоциирова-

ны с существенной неоднородностью всей мышцы. Для

оценки сосудистого компонента проводили УЗИ в доппле-

ровском режиме. Обнаружено увеличение ретроградных по-

токов крови в диастолу в активных и латентных МТТ по

сравнению со здоровыми участками. Пульсовой индекс был

выше в активных МТТ по сравнению с латентными МТТ и

здоровыми тканями. Таким образом, можно косвенно су-

дить об увеличении объема крови в сосудах, окружающих

активные МТТ [19, 20].

При электромиографии (ЭМГ) выявлена спонтанная

электрическая активность в области MTТ, которая не на-

блюдалась в окружающей ткани. Предполагается, что избы-

точная электрическая активность обусловлена возрастани-

ем миниатюрных потенциалов концевой пластины и чрез-

мерным выбросом ацетилхолина. Однако существуют раз-

ногласия в трактовке аномальных потенциалов действия

концевой пластины и феномена «шума концевой пласти-

ны», который может быть банальным артефактом. Хотя

ЭМГ используется в научных исследованиях для подтвер-

ждения наличия MТТ, в клинической практике данный ме-

тод не имеет никаких преимуществ [21].

Л е ч е н и е  
Общие принципы лечения болевого синдрома долж-

ны соответствовать его типу. Ввиду различия механизмов

развития острой и хронической боли назначаются разные

препараты. Так, при острых болевых синдромах ведущую

роль играют нестероидные противовоспалительные препа-

раты (НПВП), центральные миорелаксанты и опиоидные

анальгетики. При хронической боли первостепенное значе-

ние приобретают препараты, стимулирующие антиноци-

цептивную систему – трициклические антидепрессанты,

ингибиторы обратного захвата серотонина и норадреналина

и др. При обострении хронической боли в схему лечения

также могут быть включены НПВП и центральные миоре-

лаксанты. Кроме того, в последние годы результаты все

большего числа рандомизированных клинических исследо-

ваний подтверждают эффективность немедикаментозных

методов на каждом этапе лечения [22]. 

Лечение МФБС проводят согласно международным

руководствам по лечению неспецифической боли. Недавно

вышли обновленные рекомендации  National Institute for

Health and Care Excellence (NICE, Великобритания, 2016),

Американского общества врачей общей практики (American

College of Physicians, 2017) и объединительные рекоменда-

ции OPTIMa (Канада, 2016).

В новых рекомендациях NICE по лечению люмбалгии

и люмбоишиалгии у взрослых пациентов предлагается оце-

нивать риск неблагоприятного исхода для определения по-

следующей тактики лечения уже на ранних стадиях заболе-

вания (например, с помощью опросника боли Keele STarT

Back). Показано, что формирование правильных представ-

лений пациента о заболевании, ранняя активизация, ис-

пользование активных стратегий преодоления боли способ-

ствуют более быстрому и эффективному восстановлению. 

В группе высокого риска неблагоприятного прогноза следу-

ет дополнительно включать в программу лечения такие ме-

тоды, как индивидуальные занятия лечебной гимнастикой в

комбинации с психологическими методами и мануальной

терапией. Проведение нейровизуализационных исследова-

ний не рекомендуется даже пациентам с клиническими

признаками радикулопатии. Нейровизуализацию выполня-

ют на этапе специализированной помощи и только в том

случае, если результаты исследования могут иметь сущест-

венное значение для определения тактики лечения. Необ-

ходимо исключить специфические причины поясничной

боли. Следует разъяснить пациенту природу его заболева-

ния, сообщить о благоприятном прогнозе и рекомендовать

сохранение повседневного уровня физической активности.

Важно мотивировать пациента возобновить трудовую дея-

тельность. Рекомендовано активное использование группо-

вых упражнений (биомеханических, аэробных, релаксаци-

онных или их комбинации) с учетом специфических по-

требностей, предпочтений и индивидуальных возможно-

стей пациента. Не рекомендуется ношение специальных

поясов, корсетов, ортопедических стелек и обуви. Следует

также отказаться от методик вытяжения. Различные вари-

анты мануальной терапии могут применяться дополнитель-

но к программе лечебной гимнастики в сочетании с психо-

логическими методиками либо без таковых. Не следует ис-

пользовать ультразвук,  электростимуляцию нервов, тера-

пию интерференционными токами. Предпочтительны пси-

хологические методы лечения, в частности когнитивно-по-

веденческая терапия (КПТ), в рамках комплексного подхо-

да, который также должен включать лечебную гимнастику

и/или мануальную терапию. 

Рекомендовано использование пероральных форм

НПВП с учетом возможных осложнений и индивидуальных

особенностей пациента (например, возраста). Пациентам с

поясничной болью НПВП назначают с учетом их клиниче-

ской эффективности и возможных побочных эффектов. Ре-

комендуется прием НПВП в минимальной эффективной

дозе и по возможности на наиболее короткий срок. Не сле-
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дует применять парацетамол в качестве монотерапии боли в

поясничной области. Слабые опиоиды (как с парацетамо-

лом, так и без него) назначают для купирования острой бо-

ли в поясничной области только при наличии противопока-

заний к использованию НПВП, их индивидуальной непере-

носимости или неэффективности. Наркотические обезбо-

ливающие препараты не показаны для лечения хроническо-

го болевого синдрома в поясничной области. Не рекоменду-

ется применение селективных ингибиторов обратного за-

хвата серотонина, ингибиторов обратного захвата серото-

нина и норадреналина, трициклических антидепрессантов

для лечения боли в поясничной области. Не показаны для

лечения люмбалгии (без корешковой симптоматики) и про-

тивосудорожные средства. 

Комплексный подход, включающий физическую и

психологическую реабилитацию с применением КПТ

(предпочтительно в рамках групповых занятий, которые бы

учитывали индивидуальные особенности и возможности

пациентов с болью в поясничной области или люмбоиши-

алгией), используется, если существуют реальные психосо-

циальные аспекты, препятствующие восстановлению (на-

пример, привычной двигательной активности из-за ложных

убеждений пациента в отношении причины заболевания);

предшествующие методы лечения не дали эффекта. 

В настоящее время нет убедительных доказательств эф-

фективности блокад при неспецифической люмбалгии [23].

Обновленные клинические рекомендации American

College of Physicians (2017) по неинвазивному лечению ост-

рой, подострой и хронической поясничной боли [24] не-

сколько отличаются от европейских рекомендаций. Так, при

острой боли следует отдавать предпочтение немедикамен-

тозным методам лечения – поверхностному тепловому воз-

действию, массажу, акупунктуре, мануальной терапии (дан-

ные, имеющие невысокую степень доказательности). При

медикаментозном лечении показаны НПВП и миорелаксан-

ты. Лечение хронической поясничной боли также рекомендо-

вано начинать с нелекарственных методов, среди которых –

лечебная гимнастика, мультидисциплинарная реабилита-

ция, акупунктура, техники снижения стресса путем осознан-

ной концентрации внимания (данные, имеющие среднюю

степень доказательности), йога, упражнения на двигатель-

ный контроль, прогрессивная релаксация, биологическая

обратная связь с ЭМГ, низкоэнергетический лазер, поведен-

ческая терапия, КПТ, мануальная терапия. При недостаточ-

ной эффективности немедикаментозных подходов назнача-

ют НПВП (в качестве препаратов первой линии) или трама-

дол либо дулоксетин (в качестве препаратов второй линии).

Применение опиоидов возможно в виде исключения, если

потенциальная польза лечения превосходит его риск [24].

В объединенных рекомендациях OPTIMa (Канада,

2016) по неинвазивной терапии поясничной боли на осно-

вании анализа и синтеза 13 клинических руководств, издан-

ных в течение последних лет, сформулированы следующие

выводы [25]:

1. Всем пациентам с острой или хронической болью в

поясничной области следует сообщить о причинах заболе-

вания, благоприятном прогнозе и мерах, предпринимаемых

для уменьшения болевого синдрома в домашних условиях.

2. Пациенты с острой болью должны сохранять повсе-

дневную двигательную активность. Применение НПВП

и/или спинальных манипуляций улучшает состояние.

3. Лечение хронической поясничной боли включает:

лечебную гимнастику, НПВП или парацетамол, акупункту-

ру, мануальную терапию и мультимодальную реабилитацию

(в виде комбинации физических и психологических мето-

дов лечения).

4. Состояние пациентов с дискогенной радикулопатией

может улучшиться при использовании мануальной терапии. 

В большинстве руководств по лечению неспецифиче-

ской боли в спине содержатся следующие рекомендации:

образовательные программы для пациентов, ранняя активи-

зация, лечебная гимнастика, методы мануальной терапии, а

также НПВП в качестве препаратов первой линии [25].

В систематическом Кохрановском обзоре подтвер-

ждена эффективность НПВП для уменьшения боли и сте-

пени дезадаптации при хронической поясничной боли. Раз-

личий в уменьшении боли при использовании разных групп

НПВП не получено [26]. Возможно назначение как селек-

тивных, так и неселективных НПВП, которые сравнимы по

эффективности, при этом селективные ингибиторы цикло-

оксигеназы (ЦОГ) 2 оказывают меньшее негативное влия-

ние на желудочно-кишечный тракт (ЖКТ). 

При лечении скелетно-мышечной боли хорошо заре-

комендовал себя мелоксикам (Мовалис®), который облада-

ет сбалансированной селективностью в отношении ЦОГ2,

что подтверждено в экспериментальных и клинических ис-

следованиях и объясняет высокий профиль безопасности

препарата в отношении ЖКТ. В доклинических исследова-

ниях на классических моделях острого и хронического вос-

паления установлено, что мелоксикам оказывает выражен-

ное противовоспалительное, обезболивающее и жаропони-

жающее действие. Клиническая эффективность мелоксика-

ма изучена более чем в 230 клинических исследованиях 

у 30 тыс. пациентов. Показана эффективность Мовалиса®

у пациентов с острой, подострой и хронической болью в

спине, у которых использование других НПВП и анальгети-

ков не дало положительного результата [27]. Отмечены эф-

фективность и безопасность мелоксикама при лечении па-

циентов с острой или хронической миофасциальной болью

в спине [28, 29]. При назначении мелоксикама внутрь в до-

зе 7,5 мг/сут пациентам с остеоартритом и в дозе 15 мг/сут

пациентам с хроническими воспалительными заболевания-

ми (ревматоидный артрит или анкилозирующий спонди-

лит) его эффективность не уступала таковой традиционных

НПВП, а осложнения со стороны ЖКТ встречались реже.

Данные основных контролируемых исследований свиде-

тельствуют о сходной эффективности, но более высокой

безопасности мелоксикама по сравнению с диклофенаком,

пироксикамом и напроксеном. В отличие от большинства

НПВП Мовалис® не подавляет агрегацию тромбоцитов [30].

В экспериментальных работах выявлен хондропротектор-

ный эффект мелоксикама в виде торможения апоптоза хон-

дроцитов и увеличения синтеза матриксного компонента

[31]. Недавно был открыт эффект мелоксикама в виде до-

полнительного подавления продукции простагландина

(ПГ) Е2 в сочетании с ингибированием микросомальной

ПГЕ2-синтетазы 1, что в свою очередь усиливает противо-

воспалительный эффект препарата [32].

Среди других методов лечения МФБС обсуждаются

миорелаксанты, массаж, различные методики мануальной

терапии, включая постизометрическую релаксацию, лечеб-

ную гимнастику, различные варианты электростимуляции,
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ударно-волновую терапию, охлаждающий спрей, согреваю-

щие процедуры, кинезиотейпирование, иглоукалывание,

инъекционные методики (введение в триггерные точки 

местных анестетиков, глюкокортикоидов или пункция «су-

хой иглой» без введения препаратов), инъекции ботулоток-

сина и т. п.  [1, 7, 33–35].

Однако большинство этих исследований посвящено

боли в шее, объективных подтверждений (соответствую-

щих современным требованиям доказательной медици-

ны) эффективности этих методик нет, что обусловлено, в

частности, отсутствием четких критериев диагностики

МФБС. 

Широко распространено мнение, что так называемый

мышечный корсет позволяет предотвратить развитие боли в

спине и защитить позвоночные структуры от повреждения.

Однако при проспективном наблюдении в течение 3 лет 

554 молодых пациентов не получено корреляции между со-

стоянием мышц (содержание жира и толщина мышц по

данным магнитно-резонансной томографии – МРТ), воз-

никновением боли в спине и степенью нетрудоспособности

[36]. В систематическом обзоре не выявлено достоверных

различий в изменении типа мышечных волокон у здоровых

и у пациентов с болью в спине, а большее значение имели

пол и возраст [37]. В настоящее время нет убедительных до-

казательств влияния состояния мышц (оцененных с помо-

щью МРТ и компьютерной томографии) на боль и степень

нетрудоспособности [38]. По данным систематического об-

зора, не найдено атрофии мышц при острой и рецидивиру-

ющей поясничной боли, при хронической боли выявлены

признаки дистрофии в многораздельных мышцах, в то вре-

мя как в мышцах-разгибателях поясницы изменений не об-

наружено [39]. Кроме того, не доказано влияния жировой

дистрофии мышц по данным МРТ на исход болевого син-

дрома у пациентов с дегенерацией дисков и фокальными

протрузиями. Отмечается, что уменьшение мышечной мас-

сы зависит от возраста. У пациентов с хронической болью в

поясничном отделе позвоночника увеличивается содержа-

ние жира не только в мышцах, но и в подкожной жировой

клетчатке [40].

При сравнении состояния поясничных мышц в груп-

пах пациентов с рецидивирующей и с постоянной (хрони-

ческой) болью не выявлено разницы в атрофии мышечной

ткани, но содержание жира было выше у пациентов с хро-

нической болью. Полученные данные отражают скорее вли-

яние гиподинамии у пациентов с хронической болью, а

«мышечный корсет» не имеет существенного значения для

предотвращения боли [41].

В системном Кохрановском обзоре показана эффек-

тивность лечебной гимнастики при болевых синдромах раз-

личной локализации и этиологии, а не только при неспеци-

фической поясничной боли [42]. Уменьшение боли наблю-

дается при тренировке мышц пораженного региона, а также

мышц, отдаленных от источника боли. В эксперименталь-

ных моделях при блокаде опиоидных рецепторов не отмече-

но анальгетического эффекта тренировок. Кроме того, вы-

явлены изменение регуляции иммунной системы, умень-

шение вегетативной дисфункции, активация канабиоидных

рецепторов и центральное подавление боли [43].

Таким образом, МФБС у пациентов с поясничной бо-

лью остается недостаточно изученным. При исследовании

патофизиологических основ развития МТТ обнаружены

как периферические (локальные реакции воспаления, уп-

лотнения, слабость), так и центральные механизмы их фор-

мирования. Необходимы дальнейшие качественные иссле-

дования распространенности, локализации МТТ и лечения

МФБС у пациентов с люмбалгией. 
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Церебральные сосудистые заболевания относятся к

группе социально значимых вследствие широкого распро-

странения нарушений мозгового кровообращения, посто-

янного роста заболеваемости, высокого процента летально-

сти и инвалидизации пациентов. Это делает весьма актуаль-

ной проблему изучения этих заболеваний [1–3]. 

Хроническая ишемия мозга (ХИМ), или дисциркуля-

торная энцефалопатия (ДЭП), – синдром прогрессирующе-

го многоочагового или диффузного поражения головного

мозга, клинически проявляющийся неврологическими и

эмоциональными нарушениями, обусловленный хрониче-

ской сосудистой мозговой недостаточностью и/или повтор-

ными эпизодами острых нарушений мозгового кровообра-

щения [4, 5]. ХИМ – один из наиболее частых клинических

синдромов в отечественной неврологии. По данным профи-

лактических осмотров населения, ХИМ выявляется даже у

20–30% лиц трудоспособного возраста. 

П а т о г е н е з  Х И М
В условиях хронической гипоперфузии мозга, кото-

рая является основным патогенетическим звеном ХИМ,

механизмы компенсации могут истощаться, энергетиче-

ское обеспечение мозга становится недостаточным, в ре-

зультате сначала развиваются функциональные расстрой-

ства, а затем – и необратимые морфологические измене-

ния мозга, приводящие к появлению очаговых неврологи-

ческих симптомов и когнитивных нарушений. В настоя-

щее время в целом сформировано представление о много-

факторном механизме развития сосудистой мозговой не-

достаточности [1, 6].  При ишемии мозга (как острой, так и

хронической) развивается каскад биохимических процес-

сов, включающих нарушения мембранной целостности и

ионного транспорта, прогрессирующий протеолиз, рас-

стройства функционального необходимого взаимодейст-

вия нейромедиаторов, происходит индукция апоптиче-
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ских процессов, что в конечном счете ведет к гибели попу-

ляций нервных клеток [7, 8].

В последние годы обсуждается вопрос об апоптозе как

одном из механизмов развития многих патологических со-

стояний, в том числе ишемического повреждения мозга,

нейродегенерации, демиелинизирующих заболеваний.

Многочисленные нейробиологические исследования, по-

священные механизмам смерти клетки, в частности, при

недостаточности мозгового кровообращения значительно

расширили понимание основных закономерностей некроза

и апоптоза. Было установлено, что оба фундаментальных

механизма смерти клеток сопряжены с нарушениями энер-

гетического метаболизма, дисфункцией митохондрий и ок-

сидантным повреждением [9].

Формирование и поддержание структурно-функцио-

нального постоянства тканей и органов биологических си-

стем определяются сбалансированностью процессов раз-

множения и гибели клеток. Учитывая значение динамиче-

ского баланса клеточного пула для обеспечения полноцен-

ности функционирования любого органа и организма в це-

лом, можно предположить, что в ходе эволюции выработа-

лись универсальные механизмы регулирования клеточной

гибели и регенерации. Подробное изучение позволит по-

нять и научиться регулировать сложный процесс гибели

клеток, что, несомненно, имеет огромное общемедицин-

ское значение.

Апоптоз – активный процесс реализации программы

гибели клетки, он может вызываться поступающими извне

сигналами, которые сами по себе не являются токсичными

или деструктивными. Апоптоз необходим для существова-

ния многоклеточных организмов. Он играет важную роль в

эмбриональном развитии, функционировании иммунной

системы, а также любой другой системы, являясь составной

частью нормального клеточного оборота [10]. Этот вид кле-

точной гибели имеет определенное значение и для различ-

ных патологических процессов, локализованных в нервной

системе, например для нейродегенеративных заболевани-

ий, ишемического инсульта [11, 12].

Предполагают, что процесс программированной гибе-

ли нейронов играет ключевую роль в регуляции клеточного

гомеостаза зрелой мозговой ткани [13]. В конце 70-х гг. про-

шлого века были сделаны первые попытки раскрыть меха-

низмы последовательного изменения функционального со-

стояния и морфологии ткани мозга на фоне ишемии. Было

подтверждено отсутствие прямого тождества между острой

фокальной церебральной ишемией, подразумевающей об-

ратимость метаболических изменений в ткани мозга (тран-

зиторная ишемическая атака – ТИА, медленно развиваю-

щаяся ДЭП), и формированием инфаркта мозга, т. е. стой-

кого морфологического дефекта [14]. Эти состояния отли-

чаются не только количественным и временными аспекта-

ми ишемии, но и комплексом гемодинамических и метабо-

лических нарушений, возникающих на определенной ста-

дии недостаточности кровообращения мозга и генетиче-

ской запрограммированности метаболизма мозга.

При гипоперфузии мозга выявляются замедление

мозгового кровотока, уменьшение содержания кислорода и

глюкозы в крови, сдвиг метаболизма глюкозы в сторону

анаэробного гликолиза, лактат-ацидоз, гиперосмоляр-

ность, капиллярный стаз, склонность к тромбообразова-

нию, деполяризация клеток и клеточных мембран, актива-

ция микроглии, которая начинает вырабатывать нейроток-

сины, что наряду с другими патофизиологическими про-

цессами приводит к гибели клеток [1, 7, 15].

Согласно современным представлениям, репаратив-

ные процессы и компенсация нарушенных функций проис-

ходят за счет реорганизации различных отделов ЦНС. 

Н е й р о п л а с т и ч н о с т ь  и  п о д х о д ы  к  т е р а п и и
Нейропластичность – способность нервной системы в

ответ на эндогенные и экзогенные изменения адаптиро-

ваться путем оптимальной структурно-функциональной пе-

рестройки, способность нейронов изменять свои функции,

химический профиль (количество и типы продуцируемых

нейротрансмиттеров) или структуру. Нейропластичность

сопровождается изменениями цитоскелета, рецепторно-

барьерно-транспортной системы (мембрана, синаптиче-

ские контакты), системы синтеза биополимеров (цитоплаз-

ма), генетической информации (ядро), системы внутрикле-

точного гомеостаза [16–18].

К основным механизмам пластичности головного

мозга относятся: изменение функциональной активности

синапсов; изменение количества, протяженности и конфи-

гурации активных зон; изменение числа шипиков дендри-

тов и синапсов на них; формирование новых синапсов, со-

пряженное с аксональным или дендритным спрутингом;

длительное потенцирование или подавление, регулирую-

щее эффективность синаптической передачи; изменение

порога возбудимости потенциал-зависимых мембранных

каналов; компенсаторные возможности метаболизма на

мембранном и молекулярном уровнях [14, 19].

Лечение пациентов с хронической церебральной со-

судистой недостаточностью – сложная медико-социаль-

ная проблема [20, 21]. В настоящее время в эксперимен-

тальной и клинической медицине особое внимание уделя-

ется поиску средств, способных предупредить возникнове-

ние или замедлить прогрессирование уже имеющейся па-

тологии мозга. Основными направлениями ведения паци-

ентов с ХИМ являются предупреждение прогрессирования

заболевания, в том числе профилактика повторных ин-

сультов, уменьшение выраженности когнитивных рас-

стройств и неврологического дефицита. В рандомизиро-

ванных клинических исследованиях установлена возмож-

ность предупреждения инсульта посредством коррекции

повышенного уровня артериального давления (АД), при-

менения антитромботических средств, нормализации уг-

леводного и липидного обмена. Вместе с тем, исходя из со-

временных представлений о патогенезе ХИМ, возможно

включение в комплексную терапию и препаратов других

фармакологических групп, в частности повышающих це-

ребральную перфузию, улучшающих метаболизм мозговой

ткани, нейропротекторов [22, 23].

В отечественных и зарубежных экспериментальных

исследованиях доказано, что использование нейропротек-

торов способно предотвратить или ослабить повреждение

мозга. Такая защита мозга при хронической недостаточно-

сти мозгового кровообращения может быть одним из наи-

более эффективных методов. Назначение нейропротекто-

ров способствует сдерживанию развития нарушений цереб-

рального метаболизма у больных с повышенным риском

ишемии мозга и позволяет предотвратить тяжелое и необра-

тимое повреждение нейронов [21].
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П р и м е н е н и е  ц е р е б р о л и з и н а  
Одним из препаратов с доказанным нейропротектив-

ным действием является церебролизин. Его мультимодаль-

ный нейроспецифический эффект установлен в различных

экспериментальных исследованиях, а также в ходе проспек-

тивных рандомизированных двойных слепых плацебоконт-

ролируемых клинических испытаний, проводившихся с

учетом требований качественной клинической практики в

ряде международных центров; препарат отвечает достаточ-

но жестким требованиям нейропротекции.

Церебролизин – уникальный препарат, созданный на

основе естественных нейропептидных и ростовых факто-

ров, выделяемых из головного мозга свиней. Совершенная

технология получения, надежный современный контроль

безопасности и минимально выраженный процент побоч-

ных эффектов, возможность длительного применения у па-

циентов всех возрастных групп выгодно отличают его от

других лекарственных средств. В многочисленных экспери-

ментальных исследованиях с помощью современных имму-

нологических, биохимических и цитохимических техноло-

гий установлены молекулярные механизмы терапевтиче-

ской активности церебролизина. В доклинических исследо-

ваниях обоснованы нейротрофические свойства и способ-

ность препарата влиять на когнитивные функции у живот-

ных; на новом уровне изучены клеточные и молекулярные

механизмы его действия. Помимо традиционных экспери-

ментов на животных, проведены исследования на культурах

нейрональных и глиальных клеток, на моделях трансгенных

животных с использованием техники иммуноферментного

анализа и генной экспрессии. В этих работах конкретизиро-

ваны механизмы нейротрофического и нейропротективно-

го действия церебролизина, установлен профиль его специ-

фической активности [22–24].

Многогранные метаболические эффекты, доказанные

нейротрофическое, нейромодуляторное, антигипоксиче-

ское и антиоксидантное действие, а также безопасность и

хорошая переносимость создали предпосылки для клиниче-

ского применения церебролизина. Клиническая эффектив-

ность церебролизина подтверждена в двойных слепых кон-

тролируемых исследованиях, соответствующих правилам

качественной клинической практики, которые проведены в

клиниках Германии, Австрии, Канады, США, Китая, Япо-

нии и других стран. В России клинические исследования и

применение церебролизина начаты в 1971 г. Расширяется

спектр заболеваний, при которых используется этот препа-

рат: рандомизированные слепые плацебоконтролируемые

исследования проводятся у пациентов не только с различ-

ными видами деменций, ишемическим инсультом, но и с

экстрапирамидными и психоэмоциональными нарушения-

ми, последствиями черепно-мозговой травмы, а также у де-

тей с церебральными дисфункциями [25, 26]. 

В многочисленных работах изучена эффективность

церебролизина у пациентов с инсультом. Только с 1994 по

2002 г. в семи клинических плацебоконтролируемых иссле-

дованиях показана клиническая эффективность цереброли-

зина при различных режимах дозирования при ишемиче-

ском инсульте. В этих работах установлено, что препарат

оказывает статистически значимое влияние на ускоренное

восстановление утраченных функций, улучшение познава-

тельных способностей, профессиональных навыков, вер-

бальных коммуникаций, ориентировку, способность к са-

мообслуживанию, социальные контакты, улучшает параме-

тры электроэнцефалограммы. 

В 2010 г. на VII Всемирном конгрессе по инсульту бы-

ли представлены результаты крупнейшего рандомизирован-

ного плацебоконтролируемого исследования церебролизи-

на в остром периоде ишемического инсульта (СASTA) [27].

Изучались эффективность и безопасность 10-дневного кур-

са лечения церебролизином, который вводили ежедневно в

дозе 30 мл внутривенно (в сравнении с плацебо). В подгруп-

пе пациентов с выраженной степенью неврологического де-

фицита (>12 баллов по шкале инсульта NIH) показано дос-

товерное преимущество церебролизина перед плацебо. От-

мечена его хорошая переносимость в остром периоде ише-

мического инсульта.

В нашей стране проведены клинические исследова-

ния, подтверждающие положительное влияние цереброли-

зина на неврологические проявления при ХИМ. Церебро-

лизин улучшает ассоциативные процессы в мозге, умствен-

ную активность, память, внимание, эмоциональный фон,

способствует регрессу двигательных и экстрапирамидных

расстройств. 

Высокотехнологичное производство церебролизина

обусловливает его высокую стоимость. Современный под-

ход к лекарственному обеспечению предполагает рацио-

нальное использование средств и основан на клинико-эко-

номическом анализе. В связи с этим в последние годы в

России были проведены клинико-экономические исследо-

вания применения церебролизина. Особое значение клини-

ко-экономические исследования приобретают в связи с

проблемами профилактики и лечения широко распростра-

ненных заболеваний, приводящих к инвалидизации, утрате

трудоспособности и, соответственно, увеличению расходов

на медико-социальные и социальные мероприятия и вы-

платы. Поэтому в первую очередь были проведены медико-

экономические исследования эффективности цереброли-

зина у пациентов с ХИМ, а также с ишемическим инсуль-

том. Данные медико-экономических исследований лечения

церебролизином ишемических поражений мозга подтвер-

дили экономическую целесообразность его применения, в

частности высокую клиническую эффективность, отсутст-

вие нежелательных эффектов и снижение числа осложне-

ний (развития ТИА и инсульта). 

В 2004–2005 гг. проведено открытое рандомизирован-

ное сравнительное исследование результатов лечения ХИМ

церебролизином с определением экономической целесооб-

разности его применения у данного контингента больных

[28]. Изучены клиническая эффективность церебролизина

и темпы прогрессирования ХИМ и развития осложнений по

сравнению с аналогичными показателями в контрольной

группе. Кроме того, проведена сравнительная оценка эко-

номической эффективности («затраты – эффективность»)

применения церебролизина по сравнению с таковой в груп-

пе контроля. 

В контрольную группу вошли 118 пациентов с ХИМ, со-

поставимых по основным клиническим параметрам с боль-

ными исследуемой группы. Пациенты контрольной группы

получали базовую терапию, которая была максимально уни-

фицирована и включала прием аспирина (100 мг/cут), дипи-

ридамола (150 мг/сут), глицина (900 мг/сут) и энапа. Энап на-

значался в индивидуальной дозе в зависимости от стадии ар-

териальной гипертензии и исходного уровня АД. Снижение

104 Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;9(2):102–107.

О Б З О Р Ы



АД осуществляли до 120/70 – 150/80–85 мм рт. ст. с учетом

длительности артериальной гипертензии, степени выра-

женности перфузионных нарушений головного мозга и

уровня АД в начале исследования. При недостаточном сни-

жении АД под влиянием энапа к терапии добавляли арифон

в дозе 2,5 мг/сут. При необходимости пациентам назначали

статины (крестор – 2,5–5 мг). 

Исследуемую группу составили 154 пациента с ХИМ 

I, II и III стадий, находившиеся на амбулаторном лечении и

получавшие аналогичную «базовую терапию» и цереброли-

зин в дозе 5 и 10 мл внутримышечно в течение 15 дней. Па-

циентов с ХИМ наблюдали в течение года, за это время им

было проведено два курса лечения церебролизином – в на-

чале исследования и на 6-й месяц наблюдения. С целью де-

тальной оценки неврологического статуса и возможности

последующей обработки данных применяли следующие

шкалы: MFI-20 [29], MCA:FMA (Motor Club Assessment:

Functional Movement Activities), шкалу Тинетти (Functional

Mobility Assessment in Eldery Patients), шкалу тревоги Спил-

бергера (State-Trait Anxiety Inventory) [30], шкалу Гамильто-

на (Hamilton Depression Rating Scale) [31], краткую шкалу

оценки психического статуса (КШОПС) [32]. 

Ввиду разномасштабности и разнонаправленности

используемых шкал для удобства изложения и восприятия

материала динамику показателей представляли в относи-

тельных процентах (процент улучшения или ухудшения со-

ответствующего показателя по отношению к его исходному

состоянию). Рассчитывали отношение рисков [33].

У больных с ХИМ применение церебролизина в суточ-

ной дозе 5 мл в течение 15 дней достоверно улучшало балль-

ную оценку по шкале Тинетти, способствовало регрессу ко-

ординаторных нарушений, улучшало когнитивные функции,

снижало выраженность астенического синдрома и депрес-

сии. Так, к концу 4-й недели лечения у пациентов с ХИМ I, II

и III стадий астенический симптом регрессировал на 45,7;

23,1 и 15,2% соответственно, показатели по шкале тревоги –

на 23,1; 11,5 и 3,8%, депрессии – на 10,1; 9,5 и 3,7%; двига-

тельные нарушения у пациентов с ХИМ II и III стадии – на

5,5 и 1,9%. Влияние церебролизина на когнитивные функции

зафиксировано у пациентов с ХИМ II стадии начиная с 

4-й недели наблюдения: улучшение по КШОПС составило

6,1% через 1 мес, 12,2% – через 3 мес. У пациентов с уже име-

ющейся деменцией (ХИМ III стадии) к 4-й неделе наблюде-

ния улучшение было незначительным – 1,7%. 

При использовании церебролизина в дозе 10 мг/сут в

течение 15 дней отмечалось нарастание эффективности те-

рапии. К 4-й неделе наблюдения у пациентов с ХИМ I, II и

III стадий оценка по шкале тревоги Спилбергера составила

9,5±2,5 балла, по шкале депрессии Гамильтона – 2,8±0,8

балла, что указывало на отсутствие тревожно-фобических и

депрессивных расстройств. По КШОПС с 4-й недели на-

блюдения у пациентов с умеренными когнитивными нару-

шениями оценка улучшилась на 28,3%, а у пациентов с

ХИМ III стадии и деменцией легкой степени – на 6,4%.

Встречаемость аксиальных рефлексов снизилась на 43,2%, а

выраженность лобной атаксии уменьшилась на 18,2%. 

После окончания курса лечения церебролизином, к

1,5–2 мес наблюдения, было отмечено повышение его эффе-

ктивности, которое сохранялось до 3–4-го месяца лечения. 

После второго курса терапии церебролизином значи-

тельно увеличилось его влияние на оценку по шкалам дви-

жения, атаксии, псевдобульбарного и амиостатического

синдромов. При лечении церебролизином у пациентов с

ХИМ II и III стадий констатирован достоверный регресс

показателей по шкале движений (Тинетти) на 11,3 и 9,5%

соответственно, аксиальных рефлексов – 16,9 и 23,7%, ами-

остатических нарушений – на 2,1 и 7,4%. После проведения

двух курсов лечения следовой эффект церебролизина сохра-

нялся к 12-му месяцу наблюдения. 

Помимо положительного влияния церебролизина на

жалобы и выраженность неврологических синдромов, у па-

циентов исследуемой группы при проведении двух курсов

лечения этим нейропротектором в течение года значитель-

но снижались темпы прогрессирования ХИМ, риск разви-

тия ТИА и инсульта (табл. 1).

Церебролизин в использованных режимах дозирова-

ния хорошо переносился больными, побочные эффекты от-

мечены всего в 4 (2,6%) наблюдениях. 

В данном исследовании проведен также медико-эко-

номический анализ. При расчетах учитывали прямые меди-

цинские затраты: стоимость госпитализации, койко-дни в

неврологическом отделении, стоимость консультаций спе-

циалистов, стоимость обследований и немедикаментозного

лечения. Межбольничные различия в тарифах не учитыва-

105Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;9(2):102–107.

О Б З О Р Ы

Таблица 1. Те ч е н и е  и  и с х о д ы  Х И М  у  п а ц и е н т о в ,  п р и н и м а в ш и х  ц е р е б р о л и з и н ,  в  к о н ц е  п е р в о г о  г о д а
л е ч е н и я  п о  с р а в н е н и ю  с  к о н т р о л е м

Группа пациентов                                  n                                    Течение ХИМ                                               ТИА                         Инсульт
стабильное                           прогрессирующее

Примечание. В скобках – процент пациентов.

Церебролизин 21 21 (100,0) – – –

Контроль 21 9 (42,9) 12 (57,1) 3 (14,2) –

Церебролизин 27 23 (85,2) 4 (15,8) – 1 (3,7)

Контроль 39 16 (41,0) 23 (59,0) 3 (7,7) 5 (12,8)

Церебролизин 35 26 (74,3) 9 (25,7) 1 (2,9) 1 (2,9)

Контроль 58 21 (36,2) 37 (63,8) 8 (13,7) 9 (15,5)

Х И М  I  с т а д и и

Х И М  I I  с т а д и и

Х И М  I I I  с т а д и и



лись. За основу для расчетов взята стоимость медикамен-

тозного лечения на декабрь 2003 г., которая переведена в

доллары США по курсу 1 долл. = 28,8 руб.

Как показал медико-экономический анализ, назначе-

ние церебролизина пациентам с разными стадиями ХИМ

оказалось выгодным по сравнению с лечением больных

группы контроля, получавших базовую терапию, при всех

режимах дозирования, несмотря на увеличение затрат на

стоимость самого препарата (табл. 2).

Необходимо также отметить, что

в данном исследовании не учитывали

косвенные затраты, связанные с полу-

чением пациентами инвалидности,

которые превышают стоимость меди-

цинских (прямых и непрямых) затрат

на лечение (особенно у пациентов мо-

лодого, трудоспособного возраста). Не

учитывалась также стоимость реаби-

литационного лечения пациента с ин-

сультом, которая может значительно

увеличивать затраты. 

Таким образом, церебролизин

оказывал достоверное влияние на вы-

раженность эмоциональных и невро-

логических синдромов у пациентов с

разными стадиями ХИМ. Назначение

церебролизина в дозе 10 мг/сут в те-

чение 15 дней сопровождалось более значимым регрессом

неврологических симптомов, не вызывая при этом увели-

чения числа побочных эффектов. При этом отмечено на-

личие «следового эффекта». На фоне терапии цереброли-

зином снижались темпы прогрессирования ХИМ. Прове-

денный медико-экономический анализ показал, что на-

значение церебролизина (при всех режимах дозирования)

выгодно, несмотря на увеличение затрат за счет стоимости

самого препарата.
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