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Результаты применения ишемического 
посткондиционирования у пациентов 
с острым каротидным ишемическим 
инсультом

Цель исследования – оценить эффективность ишемического посткондиционирования (ИПоК) у пациентов 
с острым каротидным ишемическим инсультом (ИИ).
Материал и методы. Были сформированы три группы больных. Первую группу составили 35 пациентов, 
которые во время стационарного лечения по поводу ИИ получили десять процедур ИПоК. ИПоК вызывалось 
компрессией плечевой артерии манжеткой тонометра на уровне, на 20–25 мм рт. ст. превышающем 
максимальное зарегистрированное у пациента при проведении процедуры систолическое артериальное 
давление (длительность компрессии – 120 секунд, всего три эпизода через 10 минут один раз в сутки).  
Во вторую группу вошли 35 больных, которые получили два курса ИПоК: один во время лечения 
в стационаре по поводу ИИ, другой – через месяц от начала развития ИИ. Третью группу представляли  
38 больных, не прошедших процедуру ИПоК.
Результаты. ИПоК сопровождалось статистически значимым уменьшением выраженности пареза 
мышц кисти и предплечья. В меньшей степени улучшение отмечалось в мышцах нижних конечностей, 
а также в восстановлении мышечного тонуса. Эффект носил дозозависимый характер. Более выраженное 
улучшение имело место у пациентов, прошедших повторные курсы ИПоК. Зафиксирована хорошая 
переносимость ИПоК.

Ключевые слова: ишемический инсульт, парез, лечение, реабилитация, ишемическое посткондиционирование
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Клинические исследования

Клинические наблюдения и результаты экспе-
риментальных исследований свидетельству-
ют о том, что ткань, перенесшая эпизод обра-

тимой ишемии, не приведший к клеточной гибели, 
приобретает устойчивость к воздействию последу-
ющей ишемии, даже более тяжелой [1, 2]. Данный 
феномен, рассматриваемый как приобретенная 
толерантность ткани к гипоксии/ишемии, получил 
название ишемического прекондиционирования 
(ИПК) [3]. Согласно данным экспериментальных 
исследований, пятиминутная двусторонняя каро-
тидная окклюзия у монгольских песчанок приводит 
к массивной гибели нейронов гиппокампа. Однако, 

если животных за 24–48 часов подвергнуть обра-
тимому пережатию сонных артерий в течение двух 
минут, тяжесть поражения нейронов значительно 
уменьшается [4].
Дозированная ишемия, не приводящая к возникно-
вению морфологических изменений ткани голов-
ного мозга, оказывает значительное протективное 
воздействие при последующей глубокой ишемии. По-
ложительный эффект ИПК получил подтверждение 
в результате применения биохимических и гистоло-
гических методов исследования в условиях экспери-
мента, проведенного на различных тканях млекопи-
тающих [5, 6]. 
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Клинические наблюдения также подтверждают нали-
чие феномена ИПК. Так, установлено, что у пациен-
тов, ранее перенесших транзиторные ишемические 
атаки (ТИА), развитие ишемического инсульта (ИИ) 
характеризуется относительно умеренной выражен-
ностью очагового неврологического дефицита. При 
этом исход заболевания носит более благоприятный 
характер [7].
В клиническом исследовании M.C. Weih и соавт. у 37 
из 148 пациентов с  острым ИИ, ранее перенесших 
ТИА в той же сосудистой системе, функциональный 
исход ИИ был более благоприятным, чем у пациен-
тов без ТИА (состояние больных оценивали по шкале 
исходов Глазго и модифицированной шкале Рэнкина 
через один и три месяца от начала развития ИИ) [8].
Последующие исследования продемонстрировали 
влияние на исход ИИ не только самого факта пере-
несенной ранее ТИА, но и  ее длительности (менее 
10 минут, 10–20 минут и более 20 минут). Так, относи-
тельно более благоприятный исход ИИ (меньшая вы-
раженность неврологического дефицита и более вы-
сокий уровень независимости в повседневной жизни) 
статистически значимо чаще наблюдался у больных, 
ранее переносивших ТИА продолжительностью от 10 
до 20 минут, по сравнению с пациентами с менее дли-
тельными ТИА [9].
Результаты указанных наблюдений послужили осно-
ванием для изучения возможности применения ИПК 
в  целях уменьшения выраженности ишемического 
повреждения миокарда и головного мозга. При этом 
применялась методика удаленной обратимой ишемии, 
в частности обусловленной компрессией артерий, кро-
воснабжающих нижние или верхние конечности [10]. 
Дальнейшие исследования были посвящены оценке 
возможности клинического применения не только 
ИПК, но и  ишемического посткондиционирования 
(ИПоК), при котором обратимая ишемия конечности 
вызывалась у больных, уже перенесших ИИ, или у па-
циентов с хроническими расстройствами мозгового 
кровообращения [11, 12]. Результаты проведенных 
исследований продемонстрировали не только клини-
ческое улучшение у пациентов, прошедших процедуру 
ИПоК, но и большую сохранность области пенумбры, 
а  также отсутствие увеличения очага инфаркта на 
протяжении 30-дневного периода наблюдения по дан-
ным магнитно-резонансной томографии (МРТ) [13].
R. Meng и соавт. применяли ИПоК у больных со сте-
нозирующим поражением вне- и внутричерепных ар-
терий, не приводящим к развитию ИИ [14]. Показано, 
что у больных, у которых использовалась ИПоК, коли-
чество асимптомных ИИ через 90 и 300 дней лечения 
составило 5 и 7,9% соответственно, тогда как в группе 
сравнения – 23,3 и 26,7% (отличия между группами 
носили достоверный характер; p < 0,01). Кроме того, 
выраженность очагового неврологического дефици-
та у пациентов, прошедших процедуру ИПоК и пере-
несших инсульт, оказалась достоверно меньше, чем 
в группе сравнения (различия достоверны; p < 0,01). 
Цель  – оценить эффективность ИПоК у  пациентов 
с острым каротидным ИИ.

Материал и методы 
Для оценки эффективности и переносимости ИПоК 
были сформированы три группы больных. В первую 
вошли 35 пациентов, которые во время стационар-
ного лечения по поводу ИИ получили десять про-
цедур ИПоК. ИПоК вызывалось компрессией пле-
чевой артерии манжеткой тонометра на уровне, на 
20–25 мм рт. ст. превышающем максимальное зареги-
стрированное у пациента при проведении процедуры 
систолическое артериальное давление. Длительность 
компрессии – 120 секунд, всего три эпизода через 
10 минут один раз в  сутки. Процедуры проводи-
лись ежедневно на протяжении десяти дней. Вторую 
группу составили 35 больных, получивших два курса 
ИПоК: один во время лечения в стационаре по пово-
ду ИИ, другой – через месяц после развития ИИ. 38 
больных третьей группы не получали ИПоК. Группы 
были сопоставимы по основным клинико-демогра-
фическим характеристикам (табл. 1). Всем больным 
были проведены унифицированная терапия и лабо-
раторно-инструментальное обследование в полном 
соответствии со стандартами оказания медицинской 
помощи при остром нарушении мозгового крово
обращения. Протокол исследования получил одобре-
ние этического комитета ФГБОУ ВО «Дагестанская 
государственная медицинская академия» Минздрава 
России.
Критериями включения в исследование были:

✓✓ возраст от 18 до 75 лет;
✓✓ острый ИИ в  каротидной системе, подтвержден-
ный результатами компьютерной томографии 
(КТ)/МРТ;

✓✓ госпитализация в  отделение для лечения больных 
с острым нарушением мозгового кровообращения 
в первые 4,5 часа от начала заболевания;

✓✓ готовность пациента участвовать в исследовании;
✓✓ ясное сознание на момент госпитализации (значе-
ние по шкале комы Глазго 15 баллов);

✓✓ подписанное пациентом или его законным предста-
вителем информированное согласие. 

Таблица 1. Основные клинико-демографические характеристики 
обследованных больных

Показатели Первая группа 
(n = 35)

Вторая группа 
(n = 35)

Третья группа 
(n = 38)

Количество мужчин/
женщин, абс. 

19/16 20/15 21/17

Возраст, лет 68 ± 8,4 61,8 ± 7,6 64,7 ± 8,3
Количество пациентов 
с артериальной 
гипертензией, абс. (%)

25 (71,4) 27 (77,1) 26 (68,4)

Количество пациентов 
с сахарным диабетом 
2-го типа, абс. (%)

8 (22,9) 7 (20,0) 10 (26,3)

Количество пациентов 
с артериальной 
гипертензией 
и сахарным диабетом 
2-го типа, абс. (%)

6 (17,1) 5 (14,2) 8 (21,1)
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Критерии невключения в исследование:
✓✓ возраст моложе 18 или старше 75 лет;
✓✓ геморрагический инсульт любой локализации 
(включая вторичное геморрагическое пропитыва-
ние) или смешанный инсульт;

✓✓ ишемический инсульт в вертебрально-базилярной 
системе;

✓✓ лакунарный инфаркт любой локализации;
✓✓ повторный инсульт любой локализации;
✓✓ острый инфаркт миокарда/острый коронарный 
синдром;

✓✓ локальные воспалительные, травматические или 
тромботические изменения в  месте наложения 
манжеты;

✓✓ нестабильное артериальное давление (неконтроли-
руемые артериальная гипо- или гипертензия); 

✓✓ отсутствие готовности участвовать в исследовании.
Все больные прошли клинический и неврологический 
осмотр. Выраженность функциональных нарушений 
в верхней конечности оценивали по шкале Фугл-Мейе-
ра (FAM) и ARAT, нижней конечности – по шкале FAM. 
Для оценки состояния мышечного тонуса использовали 
шкалу Эшворта. Наличие, характер и локализация ИИ 
подтверждались методами нейровизуализации – муль-
тиспиральной КТ и/или МРТ головного мозга.
Статистическую обработку полученных данных выпол-
няли с помощью программы SPSS 20. Показатели опи-
сательной статистики качественных признаков пред-
ставлены в виде абсолютных и относительных частот 
(процентов), непараметрические данные – в виде меди-
аны и 25%-ного и 75%-ного квартилей (Me [Q1; Q3]). Для 
сравнения двух независимых выборок по одному при-
знаку использовали U-критерий Манна – Уитни. Стати-
стически значимыми считались отличия при р < 0,05. 

Результаты
Статистически значимые различия в исходных показа-
телях состояния двигательной функции по шкале ARAT 
(проявления пареза мускулатуры пальцев кисти) между 
группами не установлены. На фоне проводимой терапии 
у пациентов первой группы на 3–5-е сутки существен-
ных отличий по сравнению с исходными уровнями не 
наблюдалось. Начиная с первого месяца лечения отме-
чалось значимое увеличение показателей по сравнению 

с исходными (~15%; p < 0,05). Через шесть и 12 месяцев 
показатели практически не изменились и в среднем пре-
вышали исходные уровни на 20% (p < 0,05) (табл. 2).
У пациентов второй группы значения по шкале ARAT 
на первые, третьи и пятые сутки не отличались, на 11-е 
сутки зафиксированы достоверные отличия по сравне-
нию с исходными уровнями (~15%; p < 0,05). В дальней-
шем сохранялась статистически значимая положитель-
ная динамика: через месяц значения были на ~20% выше 
исходных и достоверно превышали соответствующие 
показатели в первой и третьей группах. Через шесть 
и 12 месяцев статистически значимая динамика показа-
телей по шкале ARAT отсутствовала. При этом значения 
достоверно превышали показатели в первой и третьей 
группах (p < 0,05 для обоих сравнений).
У пациентов третьей группы динамика значений по 
шкале ARAT была наименее выраженной. Несмотря 
на увеличение показателей спустя месяц, достоверные 
отличия по сравнению с исходными уровнями отсут-
ствовали. Статистически значимое увеличение пока-
зателей (на 18%; p < 0,05) отмечалось при обследовании 
через шесть месяцев. Через 12 месяцев показатели не-
значительно увеличились и превысили исходные на 18% 
(p < 0,05).
Таким образом, наиболее значимая динамика, характе-
ризующая расширение функциональных возможностей 
кисти, наблюдалась у больных второй группы. При об-
следовании через месяц значения по шкале ARAT у них 
были выше, чем у пациентов первой и третьей групп 
(p < 0,05). В дальнейшем сохранялась некоторая положи-
тельная динамика. Однако через шесть и 12 месяцев на-
блюдения различия между группами оказались незначи-
тельными. Независимо от характера лечения улучшение 
прежде всего заключалось в расширении силы и объема 
активных движений пальцев кисти (сгибание фалан-
говых суставов). Значимых отличий в зависимости ло-
кализации очага инсульта, возраста пациентов, других 
факторов не выявлено.
Результаты оценки эффективности лечения по шкале 
ARAT подтверждены результатами оценки состояния па-
циентов по разделам A–D шкалы FMA (табл. 3), которая 
позволяет проанализировать функциональные возмож-
ности различных мышечных групп верхней конечности 
в целом. Исходные показатели в трех группах статистиче-
ски значимо не отличались. У больных первой группы на 
пятые сутки достоверные отличия показателей от исход-
ных уровней отсутствовали. На 11-е сутки значения воз-
росли на 19% (p < 0,05), а через месяц – на 22% (p < 0,05). 
Максимального уровня они достигли к шестому месяцу 
наблюдения (32%; p < 0,05). Через 12 месяцев дальнейший 
прирост по сути отсутствовал.
У пациентов второй группы значения по разделам 
A–D шкалы FMA при обследовании на первые, третьи 
и пятые сутки статистически значимо не отличались 
от исходных. На 11-е сутки имел место прирост на 19% 
(p < 0,05), который оказался выше, чем в первой и тре-
тьей группах. При обследовании через месяц (после 
повторного курса ИПоК) значения по указанной шкале 
у пациентов второй группы на 24% превосходили ис-
ходные и статистически значимо превышали показате-
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Таблица 2. Динамика показателей по шкале ARAT, балл, Me [Q1; Q3]

Период 
наблюдения

Первая группа  
(n = 35)

Вторая группа  
(n = 35)

Третья группа  
(n = 38)

1-е сутки 38 [27; 40] 38 [30; 41] 37 [31; 41]
3-и сутки 38 [34; 42] 39 [33; 40] 39 [47; 43]
5-е сутки 38 [35; 41] 39 [34; 41] 39 [36; 43]
9–11-е сутки 44 [41; 48]1 43 [41; 45]1 41 [37; 45]
1-й месяц 45 [40; 49]2 48 [45; 50]1–3 42 [37; 49]
6-й месяц 46 [42; 49]1, 2 53 [51; 55]1–3 43 [40; 46]2

12-й месяц 47 [44; 48]1, 2 54 [51; 56]1–3 46 [44; 48]2

1 Отличия достоверны при сопоставлении с группой сравнения (p < 0,05).
2 Отличия достоверны по сравнению с исходным уровнем (p < 0,05).
3 Отличия достоверны между первой и второй группами (p < 0,05).
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ли в первой (p < 0,05) и третьей (p < 0,05) группах. При 
обследовании через шесть и 12 месяцев значения были 
достоверно выше исходных (p < 0,05), хотя и не отли-
чались статистически значимо от результатов, полу-
ченных при обследовании через месяц терапии. Через 
шесть и 12 месяцев показатели по шкале FMA у больных 
второй группы статистически значимо превышали ана-
логичные значения у пациентов первой и третьей групп.
Наименее выраженная динамика показателей по шкале 
FMA (разделы A–D) отмечалась у больных третьей груп-
пы. При обследовании на третьи, пятые и 11-е сутки 
показатели существенно не отличались от исходных. 
Статистически значимое увеличение значений (на 12%) 
наблюдалось через месяц (p < 0,05). При этом значе-
ния были статистически значимо ниже, чем у больных 
первой и второй групп (p < 0,05). Через шесть месяцев 
наблюдалось дальнейшее увеличение показателей (на 
20% по сравнению с исходными значениями). Рост про-
должился и впоследствии (до 20% по сравнению с ис-
ходными уровнями). Значения по разделам A–D шкалы 
FMA через 12 месяцев оказались существенно ниже, чем 
в первой и второй группах.
Полученные результаты свидетельствуют о  том, что 
наиболее значимое улучшение имело место у больных 
второй группы по завершении второго курса ИПоК. 
К  этому периоду был зарегистрирован наибольший 
прирост мышечной силы в пальцах кисти и сгибате-
лях предплечья. Менее выраженная положительная 
динамика зафиксирована у  пациентов первой груп-
пы. Максимальный прирост силы и объема движений 
у них наблюдался к концу первого месяца после одного 
курса ИПоК. При этом выраженность положительного 
эффекта была меньше, чем у больных второй группы. 
Наименее выраженное улучшение через шесть месяцев 
после перенесенного инсульта наблюдалось у пациен-
тов третьей группы. Вместе с тем к окончанию периода 
наблюдения (через 12 месяцев) значения по указанным 
шкалам в трех группах были близки, но несколько ниже 
у больных третьей группы. Как и при обследовании 
с применением шкалы ARAT, у всех пациентов не зафик-
сировано значимых отличий по разделам A–D шкалы 
FMA в зависимости от половой принадлежности, воз-
раста, расположения очага ишемического инсульта в со-
судистом бассейне, исходной выраженности невроло-
гического дефицита, тяжести и характера соматической 
патологии. 
При оценке выраженности проявлений пареза в ниж-
них конечностях (разделы E–F шкалы FMA) у больных 
первой группы к пятым суткам исследования намети-
лась незначительная положительная динамика (табл. 4). 
Более выраженный прирост показателя наблюдался при 
обследовании на 11-е сутки (на 12% по сравнению с ис-
ходным уровнем), хотя подобная динамика не носила 
статистически значимого характера. При обследовании 
через шесть и 12 месяцев зафиксировано улучшение, 
которое достигло статистически значимого уровня по 
сравнению с исходными значениями (на 15 и 18% соот-
ветственно; p < 0,05). При этом статистически значимых 
отличий по сравнению с показателями, полученными 
через месяц наблюдения, не установлено.

У больных второй группы признаки значимого умень-
шения выраженности пареза при обследовании на 
третьи, пятые и 11-е сутки по сравнению с исходными 
уровнями также отсутствовали. Незначительное на-
растание мышечной силы в паретичной конечности 
наблюдалось через месяц лечения. При этом отличия 
носили достоверный характер по сравнению с исход-
ными показателями (на 14%; p < 0,05). Умеренно вы-
раженное улучшение отмечалось и при обследовании 
через шесть и 12 месяцев, хотя отличия не носили ста-
тистически значимого характера по сравнению с ре-
зультатами, полученными при обследовании через 
месяц (на 5 и 9%; p > 0,05).
Аналогичная динамика прослеживалась и у больных 
третьей группы: на третьи, пятые и 11-е сутки показа-
тели статистически значимо не отличались от исход-
ных. Достоверное улучшение в виде уменьшения вы-
раженности пареза имело место через месяц (на 20%; 
p < 0,05). Впоследствии указанные показатели практи-
чески не отличались, хотя и превышали исходные на 
13–16% (p < 0,05).
Исходя из полученных данных, выраженность регрес-
са неврологического дефицита не зависела от объема 
проведенных процедур ИПоК и существенно не отли-
чалась в группах. Наиболее выраженное улучшение вы-
ражалось в нарастании мышечной силы разгибателей 
коленного и голеностопного суставов. Выраженность 
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Таблица 4. Динамика показателей двигательной активности нижней 
конечности по разделам E–F шкалы FMA, балл, Me [Q1; Q3]

Период 
наблюдения

Первая группа (n 
= 35)

Вторая группа (n 
= 35)

Третья группа (n 
= 38)

1-е сутки 25 [21; 30] 24 [20; 28] 25 [19; 31]
3-и сутки 25 [22; 27] 24 [21; 26] 24 [20; 28]
5-е сутки 25 [22; 29] 25 [21; 28] 25 [22; 29]
9–11-е сутки 26 [23; 29]1 26 [22; 30] 25 [22; 28]
1-й месяц 29 [23; 30]2 31 [29; 36]1–3 26 [21; 29]2

6-й месяц 32 [28; 34]2 36 [32; 38]1, 2 32 [28; 36]2

12-й месяц 33 [31; 35]2 37 [33; 40]1, 2 33 [31; 35]2

1 Отличия достоверны при сопоставлении с группой сравнения (p < 0,05).
2 Отличия достоверны по сравнению с исходным уровнем (p < 0,05).
3 Отличия достоверны между первой и второй группами (p < 0,05).

Таблица 3. Динамика показателей функциональной активности верхней 
конечности по разделам A–D шкалы FMA, балл, Me [Q1; Q3]

Период 
наблюдения

Первая группа  
(n = 35)

Вторая группа  
(n = 35)

Третья группа 
(n = 38)

1-е сутки 41 [33; 48] 40 [33; 49] 39 [32; 48]
3-и сутки 42 [37; 46] 43 [38; 47] 41 [37; 48]
5-е сутки 44 [40; 49] 45 [40; 49] 43 [39; 47]
9–11-е сутки 47 [41; 51]1 48 [43; 51]1 44 [41; 48]
1-й месяц 51 [47; 55]1, 2 57 [52; 61]1–3 48 [43; 51]2

6-й месяц 59 [53; 61]2 63 [57; 66]1–3 52 [49; 55]2

12-й месяц 61 [59; 64]1, 2 66 [62; 69]1, 2 59 [55; 62]2

1 Отличия достоверны при сопоставлении с группой сравнения (p < 0,05).
2 Отличия достоверны по сравнению с исходным уровнем (p < 0,05).
3 Отличия достоверны между первой и второй группами (p < 0,05).
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положительной динамики не зависела от локализации 
очага поражения, исходной тяжести неврологического 
дефицита, характера соматических заболеваний, прово-
димой лекарственной терапии. 
При исследовании состояния мышечного тонуса уста-
новлено, что исходные значения статистически значимо 
не различались в трех группах (табл. 5). При исследова-
нии на третьи и пятые сутки у больных первой груп-
пы отсутствовали существенные изменения данного 
показателя. На 11-е сутки отмечалась положительная 
динамика, что свидетельствовало о нормализации мы-
шечного тонуса. Однако отличия показателя не носили 
достоверного характера по сравнению с исходным уров-
нем во всех трех группах (p > 0,05). Спустя шесть и 12 ме-
сяцев от начала исследования показатель состояния мы-
шечного тонуса на 15% превысил исходный (p < 0,05). 
При исследовании через шесть и 12 месяцев статистиче-
ски значимые отличия данного показателя по сравнению 
с исходным отсутствовали.
У больных второй группы, равно как и у пациентов пер-
вой группы, показатели по шкале Эшворта на третьи, 
пятые и 11-е сутки значимо не отличались от исход-
ных. Статистически значимое улучшение наблюдалось 
спустя месяц от начала развития заболевания (на 14%; 
p < 0,05). При исследовании через шесть и 12 месяцев 
имели место достовернее отличия по сравнению с ис-
ходными показателями (на 15 и 18% соответственно; 
p < 0,05). Однако достоверные отличия по сравнению 
с результатами, полученными при обследовании через 
месяц, отсутствовали.
Выраженность изменений показателей по шкале Эшвор-
та у больных третьей группы существенно не отличалась 
от таковой в первой и второй группах. С первых по 11-е 
сутки значения оставались стабильными и не отлича-
лись от исходных. Статистически значимое увеличение 
отмечалось начиная с первого месяца наблюдения. Через 
шесть месяцев значения достоверно превысили исход-
ные (на 13%; p < 0,05), хотя и не отличались от уровней, 
зарегистрированных при исследовании через месяц. 
Через 12 месяцев значения уменьшались, что свидетель-
ствовало о нормализации мышечного тонуса в паретич-
ных конечностях.

Таким образом, результаты оценки изменений состояния 
мышечного тонуса в отличие от динамики показателей, 
характеризующих силу и объем движений в паретичных 
конечностях, не продемонстрировали существенных из-
менений. Зафиксирована лишь незначительная динами-
ка показателя мышечного тонуса на протяжении всего 
периода наблюдения. Независимо от проводимого лече-
ния данный показатель приблизился к нормальному зна-
чению через месяц и показал незначительную положи-
тельную динамику в дальнейшем. Во всех трех группах 
умеренное повышение мышечного тонуса зарегистриро-
вано после первого месяца перенесенного заболевания. 
Впоследствии наблюдалось его снижение.
Лечение хорошо переносилось всеми пациентами. Не 
зафиксировано ни одного случая отмены ИПоК или из-
менения режима проведения процедуры. Наиболее ча-
стыми нежелательными явлениями были дискомфорт, 
боль, образование кровоподтеков в области наложения 
манжеты.

Обсуждение
Возможность применения ИПоК у  пациентов как 
с острыми, так и хроническими расстройствами мозго-
вого кровообращения вызывает особый интерес. Новый 
метод ИПоК ассоциируется с повышением эффективно-
сти лечения и может быть интегрирован в алгоритмы 
комплексного лечения таких больных. Терапевтический 
эффект ИПоК может быть обусловлен активацией фак-
торов, индуцируемых ишемией и повышающих после-
дующую устойчивость тканей к гипоксии и ишемии, 
уменьшением выраженности воспалительной реакции 
и окислительного стресса, активацией синтеза нейро-
трофических факторов [6, 15–17].
Полученные результаты свидетельствуют о положитель-
ном эффекте ИПоК (уменьшение выраженности пареза 
мышц кисти и предплечья) у пациентов с первичным ка-
ротидным ИИ. Эффект носил дозозависимый характер 
и в большей степени был выражен при повторном курсе 
ИПоК. По истечении года от момента развития ИИ 
и начала проведения ИПоК различия между группами 
больных в отношении выраженности неврологического 
дефицита уменьшались, что позволяет обсуждать во-
прос о целесообразности проведения повторных курсов 
ИПоК [18, 19]. В меньшей степени эффект наблюдался 
в отношении пареза мышц нижних конечностей, а также 
нарушений мышечного тонуса. Последнее может быть 
обусловлено умеренно выраженной спастичностью 
у данной когорты больных из-за невысокой тяжести за-
болевания.

Заключение
Дальнейшие исследования должны быть направлены 
на уточнение длительности и  кратности проведения 
ИПоК, режимов дозирования, длительности компрес-
сии, а также на поиск оптимальных комбинаций ИПоК 
с лекарственными препаратами.  
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Таблица 5. Динамика показателей по шкале Эшворта, балл, Me [Q1; Q3]

Период 
наблюдения

Первая группа 
(n = 35)

Вторая группа (n 
= 35)

Третья группа 
(n = 38)

1-е сутки 0 [0; 1] 1 [0; 1] 1 [0; 2]
3-и сутки 0 [0; 1] 1 [0; 1] 1 [0; 2]
5-е сутки 1 [0; 2] 2 [0; 3] 2 [0; 3]
9–11-е сутки 2 [1; 3] 2 [1; 3] 2 [1; 3]
1-й месяц 2 [0; 3]* 2 [0; 1]* 2 [1; 3]*
6-й месяц 1 [0; 3]* 1 [0; 2]* 1 [0; 4]*
12-й месяц 1 [0; 2]* 1 [0; 2]* 1 [0; 3]*

* Отличия достоверны по сравнению с исходным уровнем (p < 0,05).
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Purpose of the study – to study the efficacy of ischemic postconditioning (IPoC) in patients with acute carotid IS.
Material and methods. Three groups of patients were formed. The 1st group consisted of 35 patients who, during 
the period of inpatient treatment for IS, received 10 IPоС procedures (caused by compression of the brachial artery 
with a tonometer cuff by 20–25 mm Hg exceeding the maximum recorded in the patient during the procedure,  
the duration of compression – 120 seconds, only 3 episodes every 10 minutes 1 time per day), the 2nd group 
consisted of 35 patients who received two courses of IPoC: the first – during treatment in a hospital for IS,  
the second – 1 month after the development of IS, 3rd group – 38 patients who did not receive an IPоC.
Results. The IPoC was accompanied by a statistically significant decrease in the paresis of the muscles of the hand 
and forearm, to a lesser extent improvement was observed in the muscles of the lower extremities, as well  
as the restoration of muscle tone. The effect was dose-dependent, with a more pronounced improvement  
in patients with repeated courses of IPoC. Good tolerability of IPoC was noted.
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Соотношение окислительного 
стресса и умеренных когнитивных 
нарушений у пациентов с церебральным 
атеросклерозом: результаты 
проспективного когортного исследования

Введение. Окислительный стресс (ОС) способствует прогрессированию цереброваскулярных заболеваний 
и сопутствующих им когнитивных нарушений. Однако его повреждающий эффект определяется 
индивидуальными особенностями организма, в том числе реактивностью антиоксидантной системы. 
Представлены результаты исследования влияния стабильной терапии, направленной на коррекцию сосудистых 
рисков, на окислительные и когнитивные показатели у пациентов с церебральным атеросклерозом.
Материалы и методы. В проспективное когортное исследование были включены 106 пациентов 
с церебральным атеросклерозом и умеренными когнитивными нарушениями (УКН). Пациенты в течение 
12 недель принимали стабильную терапию, направленную на коррекцию факторов сердечно-сосудистого 
риска. Оценка ОС проводилась методом хемилюминесценции липопротеинов (ЛП) сыворотки крови, УКН – 
с помощью Монреальской шкалы оценки когнитивных функций (МоСА) и индексов МоСА.
Результаты. 12-недельная стабильная терапия сосудистых рисков приводит к значительному улучшению 
показателей окислительного статуса. Выявлена корреляция между динамикой окислительных и когнитивных 
показателей на фоне стабильной терапии сосудистых рисков: индекс корреляции (r) между показателем 
резистентности ЛП к перекисному окислению липидов и индексом исполнительных функций составил 0,3 
(р < 0,05), индексом внимания – 0,6 (р < 0,05), индексом памяти – 0,6 (р < 0,05). Индивидуальная позитивная 
динамика ОС ассоциирована с улучшением показателей памяти, внимания и исполнительных функций, 
а индивидуальная негативная динамика ОС сопровождается снижением вышеуказанных показателей. 
Заключение. Проведенное исследование подтверждает вовлечение ОС в развитие УКН: коррекция 
окислительных нарушений сопровождается снижением когнитивного прогрессирования у пациентов 
с церебральным атеросклерозом. 

Ключевые слова: индексы МоСА, коррекция факторов сосудистого риска, окислительный стресс, 
умеренные когнитивные нарушения, церебральный атеросклероз
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Клинические исследования

Введение
Окислительный стресс (ОС), являющийся неотъем-
лемым спутником старения, способствует прогрес-
сированию цереброваскулярных заболеваний (ЦВЗ) 
и  сопутствующих им когнитивных расстройств, 

которые становятся одной из наиболее частных при-
чин инвалидности у лиц пожилого возраста [1].
Окисление липидов играет ключевую роль в патоге-
незе атеросклероза за счет повреждения эндотелия 
перекисно-модифицированными липопротеинами: 
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их высокое патологическое сродство к «скэвенджер-
рецепторам» макрофагов способствует превраще-
нию последних в «пенистые клетки» и накоплению 
их в атеросклеротических бляшках [2].
По сравнению с другими органами мозг более вос-
приимчив к  окислительному повреждению [3], 
а хроническая гипоперфузия мозга, обусловленная 
значительными изменениями цереброваскулярной 
регуляции, может ухудшать клеточные процессы, 
вызывая дисбаланс факторов эндогенной антиокси-
дантной системы и реактивных форм кислорода. В то 
же время окислительное повреждение сосудистой эн-
дотелиальной клетки, глии и нейрона нарушает сосу-
дистую функцию и нейрососудистое соединение, что 
может привести к формированию порочного круга 
в отношении дальнейшего уменьшения перфузии го-
ловного мозга [3–5]. Данные изменения приводят 
к появлению клинических синдромов, в частности 
когнитивных нарушений, прогрессирующих по мере 
утяжеления сосудистой недостаточности и коррели-
рующих с объемом пораженной ткани мозга [6].
Несмотря на наличие универсальных закономерно-
стей, повреждающий эффект ОС всегда индивидуа-
лен, а особенности его течения определяются фоно-
вым состоянием метаболизма мозга и реактивностью 
антиоксидантных систем [7]. В связи с этим клини-
ческий интерес представляет изучение влияния ОС 
на когнитивные функции, особенно возможностей 
его коррекции, что можно было бы рассматривать 
в  качестве профилактики прогрессирования или 
предупреждения когнитивного снижения при ЦВЗ.
Нами проведено проспективное когортное исследо-
вание влияния стабильной 12-недельной сосудистой 
терапии на окислительные и когнитивные показате-
ли у пациентов с церебральным атеросклерозом.

Материал и методы
В проспективное когортное исследование были включе-
ны амбулаторные пациенты 45–75 лет с церебральным 
атеросклерозом (ЦА) и умеренными когнитивными 
нарушениями (УКН) (18–26 баллов по Монреальской 
шкале оценки когнитивных функций (МоСА)). Нали-
чие ЦА подтверждено на основании следующих клини-
ко-инструментальных характеристик:
1)	документированное сосудистое заболевание (ате-

росклероз и/или артериальная гипертензия);
2)	ультразвуковые признаки атеросклеротического 

поражения цереброваскулярного русла (по  дан-
ным дуплексного сканирования магистральных 
артерий головы – МАГ);

3)	признаки морфологических изменений мозгового ве-
щества по данным нейровизуализации (компьютер-
ная томография/магнитно-резонансная томография).

Все участники исследования подписали информа-
ционный листок пациента и форму информирован-
ного согласия на участие в клиническом исследова-
нии и использовали надежный метод контрацепции 
в ходе исследования.
В исследование не включались пациенты с наличием 
в анамнезе кровоизлияний, опухолей головного мозга, 

деменцией, воспалительными, атрофическими, деми-
елинизирующими, дегенеративными заболеваниями 
центральной нервной системы, декомпенсацией хрони-
ческих соматических заболеваний, с неконтролируемой 
артериальной гипертензией, перенесенным острым на-
рушением мозгового кровообращения (ОНМК) менее 
чем за шесть месяцев до начала исследования (с оцен-
кой по модифицированной шкале Рэнкина > 1).
В течение 12 недель исследования пациенты получали 
стабильную терапию, направленную на коррекцию 
сосудистых рисков, с неизменной дозой и комбина-
цией препаратов. Базовая терапия подбиралась ин-
дивидуально в каждом конкретном случае с учетом 
оценки категории сердечно-сосудистого риска [8] 
и включала антигипертензивные препараты (бета-
адреноблокаторы, блокаторы кальциевых каналов, 
ингибиторы ренин-ангиотензиновой системы, диу-
ретики), антиагреганты и антикоагулянты (ацетилса-
лициловая кислота, клопидогрел, дипиридамол, ти-
клопидин), статины, ноотропы, которые назначались 
согласно инструкции по применению.
В соответствии с поставленной целью всем пациен-
там определяли выраженность ОС и  УКН исходно 
и через 12 недель от начала лечения. Параметры ОС 
измеряли методом хемилюминесценции (ХЛ) липо-
протеинов (ЛП) сыворотки крови, индуцированной 
ионами двухвалентного железа (Fe2+-индуцированной 
ХЛ) по методике Т.Н. Федоровой (2012) [9] с опреде-
лением резистентности ЛП к перекисному окислению 
липидов (ПОЛ), уровня предобразованных продуктов 
(ПП) ПОЛ и способности ЛП к окислению.
УКН оценивали с помощью МоСА-теста [10], опреде-
ляли общий балл МоСА (МоСА-Тotal) и МоСА-ин-
дексы по  методике P.  Julayanont [11]. Для расчета 
индекса исполнительных функций (ИИ) использова-
лась сумма баллов из пунктов:

✓✓ «создание альтернирующего пути», «часы», «внима-
ние», «беглость речи», «абстракция», всего 13 баллов;

✓✓ индекса зрительно-конструктивных навыков (ИЗ) – 
«рисование куба», «рисование часов» и «называние 
животных», всего 7 баллов;

✓✓ индекса речи (ИР) – «называние животных», «по-
вторение фразы», «беглость речи», всего 6 баллов;

✓✓ индекса внимания (ИВ)  – «внимание», «повторе-
ние фразы» и «повторение слов», всего 18 баллов;

✓✓ индекса ориентации (ИО)  – «ориентация», всего 
6 баллов.

Индекс памяти (ИП) рассчитывался сложением ко-
личества слов при отсроченном воспроизведении, оз-
вученных без подсказок, с подсказкой по категориям 
и подсказкой в виде множественного выбора, умножен-
ного на 3, 2 и 1 соответственно, с оценкой от 0 до 15.
Методы статистики. Статистический анализ прове-
ден в программной среде R 3.6.4. Применялись стан-
дартные методы: для частотного анализа  – точный 
критерий Фишера, для анализа непрерывных перемен-
ных – непараметрический критерий Вилкоксона (для 
медианных значений) или параметрический t-крите-
рий Стьюдента (для средних значений). Выбор мето-
да осуществлялся на основании результатов проверки 
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на нормальность критерием Шапиро – Уилка. Приве-
дены величины p-value и доверительные интервалы без 
поправки на множественность. Показатели представле-
ны в виде среднего ± стандартное отклонение (М ± SD) 
и/или медиана (MED), первый и третий квартиль (Q1, 
Q3). Выполнено попарное сравнение средних и меди-
анных значений в выделенных подгруппах. Различие 
между группами p < 0,05 принималось как значимое.
Исходные показатели пациентов. Включено 106 пациен-
тов, средний возраст – 60,7 ± 7,6 года, 73,6% – женщины. 
Пациенты предъявляли жалобы на головную боль, голо-
вокружение, шум в голове, снижение памяти, работоспо-
собности. ЦА, по данным ультразвуковой диагностики, 
проявлялся в виде сужения просвета МАГ различной 
степени выраженности (от гемодинамически незначи-
мого стеноза до субкритического стеноза), морфологи-
ческая структура бляшек характеризовалась наличием 
признаков изъязвлений, кровоизлияний, отложений 
солей кальция, отмечались патологические деформации 
сонных артерий в виде извитости, перегибов, ангуляций, 
петель. При нейровизуализации у пациентов определя-
лись диффузные атрофические изменения в виде расши-
рения желудочковой системы или субарахноидальных 
пространств, признаки очаговых изменений серого и бе-
лого вещества в виде постишемических кист, субкорти-
кального и  перивентрикулярного лейкоареоза, лаку-
нарные инсульты. Частота сопутствующих заболеваний 
и получаемая терапия представлены в табл. 1.
Показатели окислительного стресса. При базовой 
оценке окислительного статуса выявлены признаки 
недостаточности эндогенного антиоксидантного по-
тенциала (среднее значение показателя резистентно-
сти ЛП к ПОЛ не достигало нижней границы нормы 
на 12,4 с), а также повышенного уровня окислитель-
ных процессов и продуктов ПОЛ (средние значения 
показателей уровня ПП ПОЛ и  способности ЛП 
к  окислению превышали верхние  границы нормы 
на 6,7 и 22,3 mB соответственно) (табл. 2).
Через 12 недель стабильной терапии отмечалась по-
зитивная динамика в виде статистически значимого 
повышения медианного показателя резистентности 
ЛП к ПОЛ (с 40 до 50 с; р < 0,001). Показатели уровня 
ПП ПОЛ и способности ЛП к окислению не претерпе-
ли значимых изменений на фоне лечения. Показатель 
резистентности ЛП к ПОЛ изменялся как в сторону 
увеличения (максимум до 54 с), так и в сторону умень-
шения (минимум -30 с) (рис. 1). Принимая во внима-
ние, что резистентность ЛП к ПОЛ является ведущим 
показателем для оценки состояния эндогенного анти-
оксидантного потенциала [9, 12–13], пациенты были 
разделены на две группы с учетом индивидуальной 
траектории по данному параметру на фоне лечения.
58 пациентов с позитивной динамикой ОС (увели-
чение показателя резистентности ЛП к ПОЛ на фоне 
лечения на ≥ 10 с) вошли в группу А, 48 пациентов 
с негативной динамикой ОС – в группу Б.
Для оценки взаимосвязи между когнитивными 
и окислительными нарушениями нами были прове-
дены сравнительный анализ когнитивных показате-
лей в группах А и Б и корреляционный анализ между 

Таблица 1. Исходные демографические показатели, частота сопутствующих 
заболеваний и препараты базовой терапии у всех включенных пациентов
Параметр Всего (n = 106)
Возраст, лет: 
■■ M ± SD
■■ MED 
■■ минимум
■■ максимум
■■ Q1–Q3

60,7 ± 7,6
61,0
45,0
75,0
57,0–67,0

Пол:
■■ женский, n (%)
■■ мужской, n (%)

78 (73,6)
28 (26,4)

Сопутствующая патология, количество пациентов, n (%):
■■ артериальная гипертензия
■■ ишемическая болезнь сердца
■■ сахарный диабет
■■ дислипидемия
■■ перенесенное онмк* 
■■ заболевания щитовидной железы

92 (87)
15 (14)
8 (7,5)
13 (12,2)
15 (14)
8 (7,5)

Терапия, количество пациентов, n (%):
■■ антигипертензивные препараты
■■ антикоагулянты и гемостатические препараты
■■ препараты для лечения сахарного диабета (метформин, гликлазид)
■■ статины
■■ ноотропная терапия

106 (100)
35 (33)
10 (9,4)
34 (32)
55 (51,2)

* Не более 1 балла по шкале mRs.

Таблица 2. Показатели окислительного статуса пациентов исходно 
и через три месяца терапии, метод Fe2+-индуцированной ХЛ
Показатель Исходные значения  

(n = 106)
Через три месяца 
терапии (n = 106)

Норма

Резистентность ЛП 
к ПОЛ, с:
■■ Mean ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

41,6 ± 13,1
40 [33; 45]

52,5 ± 12,5
50* [43,5; 60]

54,0–95,0

Уровень 
предобразованных 
продуктов ПОЛ, mB:
■■ Mean ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

71,7 ± 14,1
71 [45; 76]

68,4 ± 13,8
68 [59,25; 75,93]

57,0–65,0

Способность ЛП 
к окислению, mB:
■■ Mean ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

1005,3 ± 207,6
1070 [907,98; 1183,75]

1031 ± 265,5
1084 [904,3; 1226]

937,0–983,0

* р < 0,001 – разница между показателями до и после лечения.
Примечание. Данные представлены в виде среднего ± стандартное отклонение (М ± SD). 

Рис. 1. Изменение показателя «резистентность липопротеинов к ПОЛ» 
на фоне стабильной терапии в течение трех месяцев (n = 106)

П
ри

ро
ст

 п
ок

аз
ат

ел
я,

 с

60
50
40
30
20
10

0
-10
-20
-30
-40

Клинические исследования



15
Неврология и психиатрия

Таблица 3. Исходные демографические показатели, частота сопутствующих заболеваний и препараты базовой 
терапии в группах пациентов с позитивной (А) и негативной (Б) динамикой окислительного стресса
Параметр Группа А 

(n = 58)
Группа Б 
(n = 48)

Различия 
между 
группами, p

Всего  
(n = 106)

Возраст, лет:
■■ M ± SD
■■ MED
■■ минимум
■■ максимум
■■ Q1–Q3

60,8 ± 7,5
61,0
40,0
74,0
57,0–67,0

61,4 ± 7,8
62,0
43,0
74,0
57,0–68,0

0,16
60,7 ± 7,6
61,0
40,0
74,0
57,0–67,0

Пол:
■■ женщины, n (%)
■■ мужчины, n (%)

41 (70,7)
17 (29,3)

37 (63,8)
11 (36,2)

0,23
78 (73,6)
28 (26,4)

Сопутствующая патология, количество пациентов, n (%):
■■ артериальная гипертензия
■■ ишемическая болезнь сердца
■■ сахарный диабет
■■ дислипидемия
■■ перенесенное онмк 
■■ заболевания щитовидной железы

50 (86,2)
9 (15,5)
6 (10,3)
9 (15,5)
11 (19)
4 (6,8)

42 (87,5)
6(12,5)
2 (4,2)
4 (8,3)
4 (8,3)
4 (8,3)

> 0,05
> 0,05
> 0,05
> 0,05
> 0,05
> 0,05

92 (87)
15 (14)
8 (7,5)
13 (12,2)
15 (14)
8 (7,5)

Терапия, количество пациентов, n (%):
■■ антигипертензивные препараты
■■ антикоагулянты и гемостатические препараты
■■ препараты для лечения сахарного диабета (метформин, гликлазид)
■■ статины
■■ ноотропная терапия

58 (100)
19 (32,8)
6 (10,3)
32 (55,2)
30 (51,7)

48 (100)
16 (33,3)
4 (4,2)
2 (4,2)
22 (45,8)

> 0,05
> 0,05
> 0,05
< 0,05
> 0,05

106 (100)
35 (33)
10 (9,4)
34 (32)
55 (51,2)

Таблица 4. Показатели окислительного статуса пациентов исходно и после лечения в группах с позитивной (А) 
и негативной (Б) динамикой окислительного стресса
Показатели Исходно После лечения

группа А (n = 58) группа Б (n = 48) группа А (n = 58) группа Б (n = 48)
Резистентность ЛП к ПОЛ, с:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

37,1 ± 8,2
35,91 [30; 40]

47,5 ± 11,6
45 [40; 55]

59,4 ± 12,3
592, 3 [50; 70]

44,1 ± 10.6
42,5 [35; 50]

Уровень предобразованных 
продуктов ПОЛ, mB:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

71,6 ± 12,4
69,9 [64,8; 75,9]

71,6 ± 13,6
69 [62; 76,8]

68,6 ± 12,7
66,5 [59,3; 74]

68,2 ± 11,5
65,8 [58,8; 76,9]

Способность ЛП к окислению, mB:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]]

1023,5 ± 230,3
1036 [928,8; 1180,7]

992,2 ± 232,9
1011,2 [889,8; 1179,5]

1023,9 ± 235,4
1051 [874,6; 1212,3]

1040,7 ± 209,7
1073,5 [939; 1210,9]

1 р < 0,05 – различия исходных показателей между группами.
2 р < 0,05 – внутригрупповые различия показателей после лечения.
3 р < 0,05 – различия показателей после лечения между группами.

динамикой показателя резистентности ЛП к  ПОЛ 
и индексами МоСА через 12 недель стабильной тера-
пии сосудистых рисков.

Результаты
Исходные показатели пациентов двух  групп пред-
ставлены в табл. 3. Статистически значимых разли-
чий по возрасту и полу между группами не выявлено. 
Пациенты обеих групп получали сходную терапию, 
пациенты  группы А  чаще использовали статины 
(55,2 против 2% пациентов в группах А и Б соответ-
ственно; p < 0,05).
Значения медианных показателей резистентности 
ЛП к ПОЛ в сравниваемых группах исходно различа-
лись на 9,1 с; р < 0,05 (табл. 4). Значения показателей 
уровня ПП ПОЛ и способности ЛП к окислению ис-
ходно в группах А и Б не различались. Благоприятные 

изменения параметров ОС на фоне терапии в группе 
А выражались в виде прироста показателя резистент-
ности ЛП к ПОЛ (дельта среднего значения состави-
ла 22,4 против 3,4 с в группах А и Б соответственно; 
р < 0,05). Помимо отрицательной динамики показате-
ля резистентности ЛП к ПОЛ в группе Б наблюдалось 
прогрессирование ОС в виде тенденции к повышению 
показателя способности ЛП к окислению (Δ48,4 mB, 
р = 0,08) (рис. 2).
При оценке когнитивного фенотипа пациентов уста-
новлено, что исходные параметры МоСА-теста не раз-
личались между группами, за исключением ИП, ме-
дианное значение которого в  группе А  было выше 
на 1 балл; р < 0,05 (табл. 5). Выявлены мультидоменные 
расстройства когнитивных функций в виде преимуще-
ственного снижения показателей памяти (на 47/53%), 
исполнительных функций (на  33/30%), внимания 
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(на 22/19%), речи (на 17/17%) и зрительно-конструк-
тивных навыков (на 14/14%) в группах А и Б по срав-
нению с максимальными значениями индексов. Через 
12 недель терапии у всех пациентов (n = 106) отмеча-
лось повышение отдельных индексов МоСА: ИВ с 13,7 
до 14,8 балла (р < 0,001), ИП с 7,4 до 8,1 балла (р < 0,001). 
По окончании терапии прирост ИВ и ИП наблюдался 
только в группе А (р < 0,05 – различия между показате-
лями групп А и Б после лечения) (рис. 3).
При сравнении показателей после лечения между груп-
пами зафиксировано преимущество в  группе А  по 
приросту дельты средних показателей ИИ, ИВ и ИП – 
0,4, 1,7 и 1,4 балла (-0,5, -0,6 и -0,7 балла в группе Б 
соответственно; р < 0,001) (рис. 3).
В ходе проведения корреляционного анализа между 
динамикой показателя резистентности ЛП к  ПОЛ 
и индексами МоСА зафиксирована положительная 
связь умеренной степени выраженности с ИИ, ИВ 

и ИП. Так, индекс корреляции между показателем ре-
зистентности ЛП к ПОЛ и ИИ составил 0,3 (р < 0,05), 
ИВ – 0,6 (р < 0,05), ИП – 0,6 (р < 0,05).

Обсуждение
Оценка результатов 12-недельного наблюдения паци-
ентов с УКН на фоне сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ), которые получали стабильную терапию, 
направленную на  коррекцию сосудистых рисков, 
показала наличие связи между окислительными 
и когнитивными параметрами. Исходно у пациентов 
отмечались характерные признаки недостаточности 
эндогенного антиоксидантного потенциала (сни-
жение показателя резистентности ЛП к ПОЛ ниже 
нормы) и преобладание окислительных реакций над 
восстановительными (значения уровня предобразо-
ванных продуктов ПОЛ и способности ЛП к окис-
лению превышали норму). Через 12 недель наблю-
дения показатель резистентности ЛП к  ПОЛ имел 
разнонаправленную индивидуальную динамику, что 
позволило выделить когорты пациентов с позитив-
ными и негативными изменениями окислительного 
статуса. Ретроспективный анализ клинических ха-
рактеристик позволяет предположить, что индиви-
дуальная траектория окислительного статуса зависит 
от множества факторов. Среди них можно обсуждать 
модифицируемые коморбидные факторы сосудисто-
го риска, влияющие на  состояние окислительного 
статуса организма, и их медикаментозную коррек-
цию. Так, в настоящем исследовании отмечалась не-
которая тенденция к преобладанию частоты сахар-
ного диабета, дислипидемии у пациентов группы А, 
а также более частый прием этими пациентами ста-

Таблица 5. Показатели когнитивного фенотипа исходно и после лечения в группах с позитивной (А) и негативной (Б) динамикой 
окислительного стресса
Показатели Исходно После лечения Максимальные 

значения группа А (n = 58) группа Б (n = 48) группа А (n = 58) группа Б (n = 48)
МОСА-Total:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

22,5 ± 1,9
23 [21; 24]

22,5 ± 2,5
23 [21,8; 24]

25,9 ± 2,4
261 [24; 28]

25,6 ± 2,6
261 [24,8; 27]

30

Индекс исполнительных функций: 
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

8,7 ± 1,7
8 [7; 10]

9,1 ± 1,8
9 [8; 10]

9,3 ± 1,5
91, 2 [8,3; 10]

8,5 ± 1,4
91 [8; 10]

13

Индекс зрительно-
конструктивных навыков:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

5,8 ± 1
6 [5; 7]

5,6 ± 1
6 [5; 6]

6,2 ± 1
6,51 [6; 7]

6 ± 0,9
6 [5; 7]

7

Индекс речи:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

4,7 ± 0,7
5 [4; 5]

4,7 ± 1
5 [4; 5]

5 ± 0,7
5 [5; 5]

5,1 ± 0,7
5 [5; 6]

6

Индекс внимания:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

14 ± 1,7
14 [13; 15]

14,4 ± 1,6
14,5 [13; 16]

15,7 ± 1,8
161, 2 [14; 17]

13,7 ± 1,8
13 [13; 15]

18

Индекс ориентации:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

5,8 ± 0,6
6 [6; 6]

5,9 ± 0,3
6 [6; 6]

6 ± 0,2
6 [6; 6]

5,9 ± 0,4
6 [6; 6]

6

Индекс памяти:
■■ M ± SD
■■ MED [Q1; Q3]

7,9 ± 1,3
83 [7; 8]

7 ± 1,7
7 [6; 8]

9,3 ± 1,9
91, 2 [8; 11]

6,4 ± 2,2
6 [5; 8]

15

1 р < 0,05 – внутригрупповые различия показателей после лечения.
2 р < 0,05 – различия показателей после лечения между группами.
3 р < 0,05 – различия исходных показателей между группами.

*р < 0,001 – различия между группами А и Б.
Рис. 2. Динамика окислительных показателей в группах пациентов 
с позитивной (А) и негативной (Б) динамикой окислительного стресса
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тинов, обладающих собственным антиоксидантным 
действием, что могло повлиять на более выраженную 
положительную динамику ОС. Напротив, группа Б 
характеризовалась амнестическим типом УКН (ис-
ходное значение ИП ниже, чем у  пациентов  груп-
пы А: 8 и 7 баллов в группах А и Б соответственно; 
р < 0,05), что является неблагоприятным фактором 
в отношении прогрессирования УКН до деменции. 
Не исключено, что в группе Б окислительный ста-
тус был обусловлен не только сосудистыми факто-
рами риска, но и развитием нейродегенеративного 
процесса.
Наиболее важной находкой исследования стало до-
казательство однонаправленных изменений когни-
тивных и окислительных параметров. Так, в группе А 
с позитивной динамикой ОС (которая проявлялась 
в  виде прироста показателя резистентности ЛП 
к  ПОЛ на  22,4 с, а  также стабилизацией окисли-
тельных реакций и  накопления продуктов ПОЛ) 
наблюдалось улучшение когнитивных показателей 
преимущественно за счет повышения значений Мо-
СА-индексов, оценивающих внимание, память и ис-
полнительные функции. В группе Б, которую соста-
вили пациенты с негативной динамикой ОС, имело 
место ухудшение со стороны когнитивных показате-
лей преимущественно за счет снижения показателей 
исполнительных функций, внимания и памяти (дель-
та для ИИ, ИВ и ИП составила -0,5, -0,6 и -0,7 балла; 
р < 0,001 по сравнению с группой А). Проведенный 
корреляционный анализ также выявил наличие по-
ложительной связи умеренной степени выраженно-
сти между дельтой показателя резистентности ЛП 
к ПОЛ и дельтами индексов МоСА, отвечающих за 
память, внимание и исполнительные функции.
Как известно, в клиническом дебюте ЦВЗ среди УКН 
превалируют нарушения концентрации внимания, 
памяти и регуляторных когнитивных функций, что 
связано с разобщением связи лобных долей с подкор-
ковыми и стволовыми отделами, а также недостат-
ком мозгового кровообращения [14]. Как показало 
данное исследование, именно дефицит когнитивной 
сферы, связанной с  «лобной» деятельностью (тест 
соединения букв и  цифр, беглость речи, обобще-
ния и др.), а также недостаток внимания и памяти 
отмечались у  пациентов. Кроме того, выявленная 
взаимосвязь между окислительными нарушениями 
и показателями внимания, памяти и исполнительных 
функций может свидетельствовать об  уязвимости 
данных когнитивных функций к процессам свобод-
но-радикального окисления.
Степень атеросклеротического процесса у  пациен-
тов обеих групп варьировалась от начального до вы-
раженного поражения артерий, однако взаимосвязь 

между окислительными и  когнитивными наруше-
ниями с учетом тяжести церебрального поражения 
и  оценка ЦА в  динамике в  рамках данной работы 
не были запланированы, что можно расценивать как 
ограничение исследования. Известно, что реакции ОС 
и ишемического каскада потенцируют друг друга [15]. 
Клинические наблюдения свидетельствуют о том, что 
повышение активности эндогенных антиоксидантов 
и снижение способности липопротеиновых структур 
к окислению сопровождаются улучшением корковой 
перфузии у больных с инфарктами мозга [16]. При 
этом положительное действие антиоксидантов на кро-
воснабжение мозга может быть обусловлено норма-
лизацией процессов сопряжения нейронов и сосудов 
[17]. В связи с этим представляется целесообразным 
проведение дальнейших, в том числе лонгитудиналь-
ных исследований, оценивающих влияние коррекции 
окислительных нарушений на выраженность атеро-
склеротического процесса. Это позволит расширить 
представления как о патогенетических механизмах 
повреждения мозговой ткани, так и  возможностях 
нивелирования сосудистых факторов риска.

Заключение
Проведенное исследование подтверждает концеп-
цию потенциального вклада ОС в развитие УКН. По-
казано, что индивидуальная позитивная динамика 
ОС ассоциирована с улучшением когнитивных функ-
ций, ответственных за память, внимание, исполни-
тельные функции, а индивидуальная негативная ди-
намика ОС сопровождается снижением указанных 
выше когнитивных показателей. Для профилактики 
и лечения УКН на фоне ССЗ включение в комплекс-
ную терапию препаратов с антиоксидантым действи-
ем представляется обоснованной стратегией.  

* р < 0,001 различия между группами А и Б.
Рис. 3. Прирост когнитивных показателей в группах с позитивной 
(группа А) и негативной (группа Б) динамикой окислительного стресса 
на фоне лечения (ИИ – индекс исполнительных функций, ИЗ – индекс 
зрительно-конструктивных навыков, ИР – индекс речи, ИВ – индекс 
внимания, ИО – индекс ориентации, ИП – индекс памяти)
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Correlation of Oxidative Stress and Mild Cognitive Impairment in Patients with Cerebral Atherosclerosis:
Results of a Prospective Cohort Study  
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Introduction. Oxidative stress (OS) underlies cerebrovascular diseases and cognitive decline, but its damage 
depends on individual reactivity of the antioxidant system. The results of a study of correcting vascular risks impact 
on oxidative and cognitive indicators in patients with cerebral atherosclerosis are presented.
Materials and methods. Patients with cerebral atherosclerosis and mild cognitive impairment (MCI), n = 106, were 
included. Patients received stable therapy for correcting cardiovascular risk factors during 12 weeks. The method 
of chemiluminescence of lipoproteins (LP) of the blood serum and the Montreal Cognitive Assessment (MoCA) 
including MoCA indices were used.
Results. It was noted that 12-week stable therapy leads to a significant improvement in the indicators of oxidative 
status. A correlation was revealed between the dynamics of oxidative and cognitive indicators: the correlation index 
(r) between the resistance to peroxide oxidation of lipids and the index of executive functions was 0.3 (p < 0.05), 
the index of attention – 0.6 (p < 0.05), the index of memory – 0.6 (p < 0.05). Individual positive dynamics of the OS 
was associated with an improvement in memory, attention and executive functions, and individual negative dynamics 
of the OS was accompanied by a decrease in the above indicators.
Conclusion. The conducted study confirms the involvement of OS in the development of MCI – correction of oxidative 
disorders is accompanied by a decrease in the progression of cognitive decline in patients with cerebral atherosclerosis.

Key words: MoСА indices, cardiovascular risk factors correction, oxidative stress, moderate cognitive impairment, 
сerebral atherosclerosis
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Постковидный синдром. 
Мифы и реалии

В представленной статье приведены особенности этиопатогенеза, течения, терапии и реабилитации 
пациентов с различными проявлениями постковидного синдрома. Особое внимание уделено возникшим 
вследствие перенесенной новой коронавирусной инфекции нарушениям дыхания, заболеваниям 
опорно-двигательного аппарата и болевым синдромам, расстройствам обоняния и вкуса, а также 
астеническому состоянию. Рассмотрены принципы ведения и особенности реабилитации пациентов, 
перенесших COVID-19. Разобраны ошибки, допускаемые специалистами при проведении реабилитации, 
и пути их устранения.

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, COVID-19, вирус SARS-CoV-2, реабилитация, 
дыхательная реабилитация, дыхательная гимнастика, болевые синдромы, артрит, аносмия, астения
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Лекции для врачей

В течение последних двух лет специалисты всего 
мира, причем специалисты абсолютно разных 
специальностей, боролись с брошенным всему 

человечеству мощным вызовом – новой коронави-
русной инфекцией.
В настоящее время усилия медицинского сообщества 
направлены на преодоление различных осложнений 
COronaVIrus Disease 2019 (COVID-19) и  решение 
проблем пациентов, связанных с данным заболева-
нием.
Несмотря на существенные усилия мирового сооб-
щества, многие из данных проблем до сих пор оста-
ются нерешенными, а многие вопросы – без ответов.
Постковидный синдром можно определить как по-
следствия новой коронавирусной инфекции, на фоне 
которой до 20% пациентов страдают от долгосроч-
ных симптомов, в большинстве случаев длящихся до 
12 недель, в 2,3% случаев – более 12 недель [1].
Постковидный синдром внесен в Международный 
классификатор болезней (МКБ-10) [2], представ-
ляя рубрику под кодом U09.9  – «Состояние после 
COVID-19 неуточненное», включающее в себя также 
постковидное состояние.
В декабре 2020 г. Национальным институтом здраво-
охранения и передового опыта (NICE) Великобрита-
нии была предложена классификация постковидных 
состояний [3]:

■■ острый COVID-19 (симптомы, сохраняющиеся до че-
тырех недель);

■■ продолжающийся симптоматический COVID-19 (сим-
птомы, сохраняющиеся от четырех до 12 недель);

■■ постковидный синдром со следующими характеристи-
ками: сохранение симптомов более 12 недель; симпто-
мы невозможно объяснить альтернативным диагно-
зом; симптомы отражают дисфункцию многих систем 
и органов организма.

В дополнение к вышеуказанным определениям также был 
предложен термин «долгий COVID» (long covid) [4], вклю-
чающий период наличия определенной симптоматики 
от четырех недель и дольше.
Среди основных проявлений постковидного синдрома, 
которые наблюдаются постоянно или волнообразно, 
можно выделить следующие:
■■ нарушения дыхания (одышка, неполный вдох, апноэ) [5];
■■ болевые синдромы различной локализации (цефалгии, 

миалгии, артралгии, дорсалгии) [6–8];
■■ нарушения обоняния;
■■ вкусовые нарушения;
■■ нарушения пищевого поведения (булимия или ано-

рексия);
■■ потеря волос, выпадение зубов, кистозные образова-

ния в полости челюстей;
■■ сосудистые и васкулитные проявления на коже и иные 

кожные реакции;
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■■ резкие перепады артериального давления и  пульса, 
аритмии, тахикардия (в т. ч. ортостатическая тахикар-
дия) [5], головокружение;

■■ когнитивные нарушения (нарушения памяти, рас-
стройства концентрации внимания, дезориентация 
в пространстве и времени, снижение самокритики);

■■ психоэмоциональные расстройства (фобии, сущест-
венно повышенный уровень тревожности, панические 
атаки), асоциальное поведение, гиперсексуальность;

■■ выраженная астения;
■■ нарушения сна;
■■ расстройства деятельности желудочно-кишечного 

тракта (диарея, возникающая волнообразно и не за-
висящая от диеты и приема лекарственных препара-
тов) [9, 10];

■■ дистермия (продолжительная субфебрильная темпе-
ратура / гипотермия / скачки температуры);

■■ синдром Гийена – Барре;
■■ другие многочисленные специфические симпто-

мы [4, 11].
Далее рассмотрены некоторые из перечисленных выше 
проявлений постковидного синдрома и особенности ве-
дения пациентов с данными нарушениями.

Нарушения дыхания
Безусловно, одним из основных направлений реабилита-
ции пациентов, перенесших новую коронавирусную ин-
фекцию, является дыхательная реабилитация, в рамках 
которой основное внимание уделяется дыхательной гим-
настике, цели и задачи которой у пациентов данной кате-
гории многообразны:
■■ снижение риска респираторных заболеваний;
■■ предупреждение развития осложнений пневмонии;
■■ повышение жизненной емкости легких;
■■ улучшение газообмена;
■■ восстановление и повышение эффективности дыхания;
■■ тренировка физиологических паттернов вдоха и выдоха;
■■ укрепление дыхательных и аксиальных мышц;
■■ повышение общего тонуса и сопротивляемости орга-

низма.
Однако необходим  грамотный и  адекватный подход 
к проведению дыхательной реабилитации на фоне пере-
несенной вследствие COVID-19 пневмонии на всех этапах 
ее развития.
Важно! К  сожалению, нередко приходится слышать 
от специалистов рекомендации следующего рода: на
дувание всевозможных шариков, резиновых мячей 
и игрушек, выдувание воздуха через трубочку в воду. 
Все перечисленные упражнения, к сожалению, могут 
способствовать значительному повышению внутриле-
гочного давления со всеми вытекающими негативными 
последствиями: повреждение легочной ткани, повыше-
ние риска кровоизлияний и тромбообразования, рас-
пространение инфекционного процесса, усугубление 
фиброза легочной ткани. Поэтому данные упражнения 
должны быть исключены из программы дыхательной 
реабилитации.
Это утверждение касается и некоторых упражнений йоги.
Нередко пациентам рекомендуют такое упражнение 
йоги, как уджайи на выдохе с резким сжатием голосовых 

связок. Действительно, данное упражнение способствует 
эффективной вентиляции всех отделов легких, а также 
восстановлению физических и психоэмоциональных сил, 
однако у пациентов с пневмонией, развившейся на фоне 
коронавирусной инфекции, данное упражнение может 
привести к значительному повышению внутрилегочного 
давления с вытекающими отмеченными нами ранее нега-
тивными последствиями.
Также для данной категории пациентов противопоказаны 
такие техники йоги, как капалабхати и бхастрика, которые 
вызывают резкие перепады давления в грудной клетке, 
что в свою очередь может усугублять патологические из-
менения легочной ткани, в связи с чем данные упражне-
ния также должны быть исключены из программы реаби-
литации, по крайней мере, до нормализации картины при 
проведении КТ органов грудной клетки.
В  то же время ряд упражнений йоги, действительно, 
показан пациентам, перенесшим пневмонию на  фоне 
COVID-19, как то: уддияна-бандха с комфортной дли-
тельностью задержки, уджайи на вдохе, въяямы на пле-
чевой пояс и грудную клетку, уджайи-въяямы (лежа, сидя 
и стоя), динамические связки асан, задействующие груд-
ную клетку в координации со вдохом и выдохом.
Одной из наиболее эффективных у пациентов данной 
категории техник йоги является техника уддияна-бан-
дха («лев, который побеждает слона»), заключающаяся 
во втягивании живота внутрь и поднимании пупочной 
области.
Безусловно, такие упражнения необходимо проводить, 
учитывая самочувствие пациента и переносимость на-
грузок.
Нередко у  данной категории пациентов наблюдается 
поверхностное и частое дыхание, что способствует зна-
чительному увеличению отношения так называемого 
«мертвого» функционального пространства к жизненной 
емкости легких и, соответственно,  ухудшению эффектив-
ной альвеолярной вентиляции. В данной ситуации эф-
фективно применение техники полного дыхания, включа-
ющей три фазы дыхания: нижнее – диафрагмальное, или 
брюшное; срединное – реберное; верхнее – ключичное.
У  пациентов, перенесших пневмонию на  фоне новой 
коронавирусной инфекции, особенно у больных после 
проведения искусственной вентиляции легких, нередко 
наблюдается слабость дыхательной мускулатуры, для 
коррекции чего целесообразно обучать пациентов про-
извольно изменять структуру дыхательного цикла за счет 
увеличения глубины вдоха и выдоха, изменения темпа 
дыхания, кратковременной (комфортной) задержки ды-
хания на вдохе и выдохе.
С целью формирования подобных навыков, а также для 
улучшения контроля над амплитудой экскурсий грудной 
клетки применяются методики и приемы проприоцеп-
тивного облегчения [27]:
■■ легкое надавливание ладонями в проекции дыхатель-

ных мышц;
■■ следование за задаваемым рукой инструктора ритмом 

дыхания;
■■ изменение структуры дыхательного акта с  помощью 

расположенных на  грудной клетке ладоней (увеличе-
ние глубины вдоха и выдоха);
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■■ нефорсированное дыхание через слегка сжатые губы, 
дыхание последовательно через разные уголки рта, ды-
хание через одну ноздрю;

■■ контролируемое  глубокое диафрагмальное дыхание 
с акцентом на расслабление во время выдоха.

Важно! Нередко рекомендуют проведение динамиче-
ских дыхательных упражнений, заключающихся в осу-
ществлении дополнительных движений руками во 
время вдоха и выдоха, причем наиболее частой реко-
мендацией является поднимание и разведение рук во 
время вдоха и опускание и сведение верхних конечно-
стей во время выдоха. Однако у пациентов, страдающих 
пневмонией на фоне COVID-19, основной целью дан-
ных упражнений являются улучшение дренирования 
легких и профилактика возникновения плевральных 
связок, для чего целесообразно выполнение мобили-
зации грудной клетки и заблокированных вследствие 
спазма межреберных мышц ребер, с целью чего необхо-
димо проводить дыхательные упражнения согласно тех-
нике парадоксального дыхания. Данная техника предпо-
лагает, напротив, во время вдоха опускание и сведение 
рук, то есть движения, способствующие уменьшению 
объема грудной клетки, а во время выдоха – поднятие 
и разведение верхних конечностей.
При проведении дыхательной реабилитации пациен-
тов, перенесших пневмонию на фоне новой коронави-
русной инфекции, также целесообразно использовать 
так называемое квадратное дыхание, суть которого 
заключается в том, что все этапы процесса дыхания 
(вдох, выдох, паузы между ними) занимают равные 
промежутки времени, чаще каждый этап продолжает-
ся в течение четырех секунд.
Квадратное дыхание обеспечивает саморегуляцию раз-
личных процессов в организме за счет следующих меха-
низмов:
■■ полноценное насыщение кислородом клеток орга-

низма;
■■ нормализация мышечного тонуса;
■■ нормализация артериального давления;
■■ нормализация деятельности органов желудочно-ки-

шечного тракта;
■■ устранение агрессии и раздражительности;
■■ уменьшение выраженности астении;
■■ устранение излишней эмоциональности, быстрое из-

бавление от сильного волнения, достижение состояния 
душевного равновесия и спокойствия;

■■ обеспечение оптимального баланса активности полу-
шарий головного мозга.

Необходимо учитывать противопоказания к проведению 
физической реабилитации, в т. ч. и дыхательной гимна-
стики, для пациентов, перенесших пневмонию на фоне 
COVID-19 [28]:
■■ температура тела 38 °С и выше;
■■ сатурация менее 90%;
■■ ЧДД более 25 в минуту;
■■ САД выше 180 мм рт. ст. и ниже 90 мм рт. ст.;
■■ выраженные нарушения сердечного ритма;
■■ высокий риск  тромбоэмболических осложнений 

и кровотечений;
■■ четыре и более балла по шкале Борга.

Заболевания опорно-двигательного аппарата 
и болевые синдромы
На фоне распространения новой коронавирусной инфек-
ции отмечается и распространение заболеваний опор-
но-двигательного аппарата (ОДА) и, соответственно, 
болевых синдромов, в связи с чем проблема ревматоло-
гических и неврологических проявлений и осложнений 
COVID-19, а также поиск путей ее решения представляет 
собой крайне важную задачу современной медицины.
Среди причин прогрессирования и развития болевых 
синдромов на фоне новой коронавирусной инфекции 
можно выделить как экзогенные, так и эндогенные 
причины.
Экзогенные причины:
■■ режим самоизоляции и  карантина, способствую-

щий гиподинамии и развитию избыточной массы тела;
■■ дистанционная работа, при проведении которой часто 

допускается неэргономичная поза;
■■ отсутствие возможности получения полноценной ме-

дицинской помощи.
Эндогенные причины:
■■ непосредственное патогенное влияние вируса на нерв-

ную, мышечную и хрящевую ткани;
■■ активация цитокинами и хемокинами ноцицептивных 

сенсорных нейронов;
■■ аутоиммунное поражение нервных стволов, связочно-

мышечного аппарата и суставов;
■■ выраженные психоэмоциональные расстройства.

По  данным различных исследований и  наблюдений, 
болевые синдромы у пациентов с COVID-19 широко 
распространены [6–8]. Наиболее часто наблюдаются ар-
тралгии и миалгии различной локализации (у 30–88% 
пациентов с  COVID-19) [6–8, 12], цефалгии (до 85% 
среди больных с COVID-19) [7, 8, 13] и дорсалгии (до 30% 
среди пациентов с COVID-19) [12, 14, 15].
В условиях наличия вируса SARS-CoV-2 в организме и его 
патогенного воздействия своевременная и адекватная те-
рапия и профилактика заболеваний ОДА приобретают 
существенное значение, поскольку COVID-19 способст-
вует более быстрому развитию и более тяжелому течению 
данных заболеваний, о чем свидетельствует и собствен-
ный опыт, и результаты различных исследований [6, 7, 14].
Успех ведения и эффективность терапии пациентов дан-
ной категории зависит от грамотно проводимого медика-
ментозного лечения и физической реабилитации.
При умеренном повышении концентрации провоспа-
лительных цитокинов и, соответственно, отсутствии 
цитокинового шторма, то есть отсутствии необходи-
мости экстренного применения моноклональных ан-
тител, или после подавления цитокинового шторма 
с помощью данных препаратов, а также в период ре-
конвалесценции необходимо оказание воздействия 
на патогенетические механизмы развития воспаления 
и боли у пациентов с нарушениями ОДА, протекаю-
щими на фоне COVID-19, с помощью лекарственных 
средств, которые влияют на большинство описанных 
выше патогенетических механизмов.
Надо отметить, что пандемические масштабы распро-
страненности COVID-19 способствовали беспрецедент-
ным усилиям мирового сообщества относительно поиска 
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лекарственных препаратов, которые могут быть эффек-
тивны при ведении пациентов с новой коронавирусной 
инфекцией и ее осложнениями и последствиями, причем 
данная работа проводилась в экстренном режиме. В по-
добных условиях анализ и изучение дополнительных по-
казаний к назначению тех или иных препаратов, возмож-
но, рассматриваемых и в качестве off-label, приобретают 
особое значение и могут иметь крайне важное терапевти-
ческое и прогностическое значение.
Применение инновационных препаратов, а  также ис-
пользование лекарственных средств, которые всесторон-
не изучались в течение многих лет, позволило расширить 
возможности терапии пациентов с COVID-19 и ее послед-
ствиями и осложнениями, в т. ч. поражением ОДА и боле-
выми синдромами.
Достаточно широкое распространение при терапии па-
циентов данной категории получили такие хорошо из-
вестные и широко применяемые до пандемии COVID-19 
лекарственные средства, как нестероидные противовоспа-
лительные препараты, миорелаксанты, витамины группы 
В, нуклеотиды, SYSADOA, препараты биорегуляционной 
медицины.

Нарушения обоняния и вкуса
Согласно многочисленным данным, полученным от спе-
циалистов разных стран мира, нарушения обоняния 
и вкуса отмечаются у 17–98% пациентов с подтвержден-
ным COVID-19 [16–19].
Нарушения обоняния могут предшествовать появлению 
кашля или одышки, а также во многих случаях сопрово-
ждаться потерей вкуса. Более чем у четверти пациентов 
дизосмия является начальным симптомом заболевания. 
Согласно одному из исследований, нарушение обоняния 
развивается в среднем через 4,4 суток после инфицирова-
ния организма [20].
Говоря о механизмах развития дизосмии при COVID-19, 
надо отметить, что изначально специалисты предполага-
ли, что нарушение обоняния при новой коронавирусной 
инфекции, как, например, при гриппе, возникает в ре-
зультате повреждения обонятельного эпителия и гибели 
ольфакторных нейронов и, соответственно, носит сенсо-
невральный характер [21].
Более позднее исследование убедительно продемон-
стрировало роль в развитии аносмии также и рецепто-
ров ACE-2 и TMPRSS2 (мембрано-связанная сериновая 
протеаза). Данные рецепторы, которые, как известно, 
SARS-CoV-2 использует для проникновения в клетки, 
экспрессируются на слизистой оболочке обонятельного 
эпителия, но не на обонятельных сенсорных нейронах, 
а на поддерживающих клетках и стволовых клетках ба-
зального эпителия, которые наряду с железами Боумена 
в свою очередь коэкспрессируют рецептор ACE2 SARS-
CoV-2 и протеазу белка шипа TMPRSS2 на уровнях, срав-
нимых с уровнями, наблюдаемыми в клетках легких, в то 
время как в  зрелых обонятельных сенсорных клетках 
ACE2 и TMPRSS2 не экспрессируются. Данные наблюде-
ния позволили предположить, что SARS-CoV-2 не прони-
кает непосредственно в нейроны, а его мишенью являют-
ся поддерживающие и стволовые клетки обонятельного 
эпителия [22].

Кроме того, в настоящее время рассматриваются и другие 
теории нарушения обоняния при COVID-19. Так, одной 
из причин аносмии при COVID-19 называют образова-
ние кальциевых микротромбов в сосудах, которые пита-
ют глию – клетки микроокружения нейронов, отвечаю-
щих за обоняние.
Многие специалисты склонны предполагать смешанный 
характер аносмии при новой коронавирусной инфекции.
Выделяют следующие виды расстройства обоняния: 
■■ гипосмия – снижение восприятия обоняния; 
■■ аносмия – отсутствие обоняния; 
■■ паросмия – искажение нормального восприятия запа-

хов (например, вместо запаха шоколада пациент чувст-
вует запах гниющих продуктов); 

■■ фантосмия – восприятие запахов при их отсутствии; 
■■ какосмия – приступы ощущения неприятных, отвра-

тительных запахов.
В  случае когда нарушения обоняния при COVID-19 
имеют транзиторный характер, в проведении системных 
мер лечения необходимости не возникает.
Если аносмия теряет транзиторный характер, персисти-
рует после купирования других симптомов заболевания 
и существует более двух недель, необходимо проведение 
контроля обонятельной функции в динамике и примене-
ние медикаментозных и немедикаментозных средств для 
восстановления обоняния.
Прежде всего применяют обонятельный тренинг, конеч-
ная цель которого заключается в обучении пациента, по-
терявшего обоняние, снова распознавать запахи, а задачи 
состоят в активации обонятельных рецепторов и рекон-
струкции нейронных связей [23, 24].
Механизм действия данного тренинга основан на пла-
стичности обоняния, то есть способности нейронов 
обонятельной зоны к восстановлению и возможности го-
ловного мозга распознавать, запоминать, хранить запахи 
и соотносить их с увиденными и услышанными образа-
ми. Необходимо отметить, что при проведении данных 
упражнений пациент тренирует и обоняние, и обонятель-
ную память.
Перед началом курса обонятельного тренинга проводится 
ольфактометрия.
Для выполнения тренинга необходим набор хорошо зна-
комых ярких и устойчивых запахов, связанных с прямы-
ми образами (кофе, шоколад, ментол, тимьян, клубника, 
шоколад, жасмин, мандарин, розмарин, бергамот, гарде-
ния, роза, лимон, анис, эвкалипт, гвоздика).
Техника обонятельного тренинга заключается в попере-
менном вдыхании четырех различных запахов по 20 се-
кунд, концентрируясь на особенностях каждого запаха, 
при этом пациент лишь принюхивается (мелкими лег-
кими вдохами). Тренировка осуществляется ежедневно 
два раза (утром и вечером) в течение как минимум трех 
месяцев. По истечении трех месяцев вновь проводится 
ольфактометрия для определения результатов тренинга. 
Если восстановления обоняния не наблюдается, трени-
ровка продолжается.
Сигналом к началу восстановления нередко служит иска-
жение запахов, обусловленное неполной регенерацией 
обонятельных рецепторов, которые воспринимают аро-
маты либо не полностью, либо избирательно.
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Таким образом, если все пахнет одинаково, необычно или 
неприятно, значит, грядет выздоровление.
Для повышения эффективности обонятельного тренинга 
можно рекомендовать более длительный курс тренировок 
(более 32 недель), использование запахов с высокой кон-
центрацией, а также смену одорантов каждые три месяца.
В рамках комплексного ведения пациентов с нарушением 
обоняния используются следующие дополнительные ме-
тоды и средства:
■■ смазывание висков и переносицы ментоловым маслом;
■■ использование ароматических ламп;
■■ массаж переносицы, запястий, голеней ароматически-

ми маслами;
■■ использование свежевыжатого сока чистотела (интра-

назально, по одной капле в каждый носовой ход три 
раза в день);

■■ вдыхание ароматов трав (смесь из  ромашки, мяты, 
тмина, ландыша);

■■ ингаляции (лимонно-эфирные, камфорно-менто-
ловые);

■■ разжевывание гвоздики, кресс-салата и других продук-
тов, ярко стимулирующих вкусовые и  обонятельные 
рецепторы.

Согласно результатам широкомасштабного исследо-
вания, проведенного в трех университетских клиниках 
Бельгии, при нарушении обоняния, возникшем на фоне 
COVID-19, наиболее эффективно оказалось использова-
ние обонятельного тренинга и цитрата натрия (соль ли-
монной кислоты) [25].
Почему именно цитрат натрия? Одной из причин анос-
мии при COVID-19 является образование кальциевых 
микротромбов в сосудах, которые питают глию – клетки 
микроокружения нейронов, отвечающих за обоняние. 
В то же время цитрат натрия растворяет микрокристаллы 
кальция в сосудах и вымывает их из слизистой носа. Эф-
фективность цитрата натрия при восстановлении обоня-
ния была статистически значимо показана и до появления 
COVID-19 [26].
Также при нарушении обоняния целесообразно исполь-
зовать медикаментозную терапию, как то: препараты би-
орегуляционной медицины, ингибиторы холинэстеразы, 
нуклеотиды, витамины группы В, нейроцитопротекторы.
Ряд исследователей свидетельствуют об эффективности 
при восстановлении обоняния омега-3 жирных кислот 
(по 500–1000 мг в сутки) [23, 24, 27].
Согласно исследованиям других авторов, определенным 
эффектом обладает комбинация ретинола (витамин A) 
и цинка, однако к единому мнению относительно эф-
фективности данного сочетания специалисты пока 
не пришли, и очередные исследования продолжаются 
в настоящее время [23, 24, 27–29]. При назначении дан-
ных препаратов необходимо предупредить пациента 
о нежелательности длительного применения высоких 
доз ретинола.
Интраназальные глюкокортикостероиды рекомендуют-
ся к использованию лишь при сопутствующих признаках 
воспаления слизистой оболочки полости носа и соответ-
ствующем коморбидном фоне.
Так, согласно положениям документа ВОЗ ARIA (Allergic 
Rhinitis and its Impact on Asthma – «Аллергический ринит 

и его влияние на астму»), разработанного Европейской 
академией аллергологии и  клинической иммунологии 
[30], пациентам, перенесшим COVID-19 на фоне бронхи-
альной астмы, аллергического ринита и полипозного ри-
носинусита, необходимо продолжение базисной терапии 
ингаляционными и/или интраназальными кортикосте-
роидными препаратами в обычном режиме. Отмена ба-
зисной терапии, например при сезонном аллергическом 
рините, способствует усилению симптомов, в частности 
чихания, и, соответственно, распространению инфекции 
[30]. Кроме того, известно, что кортикостероиды способ-
ны повышать защитный потенциал эпителиального по-
крова верхних дыхательных путей, в том числе к воздей-
ствию вирусов [31, 32].
Дополнительную безопасность местного применения 
кортикостероидов обеспечивает их использование в де-
гидрированной форме.

Астения
Астения является одним из  наиболее частых среди 
длительно существующих симптомов у  пациентов, 
перенесших COVID-19 [33, 34]. Данное состояние не-
редко отмечается в течение более 100 дней после ин-
фицирования [34, 35].
Под астенией понимают болезненное состояние, прояв-
ляющееся повышенной утомляемостью и истощаемостью 
с неустойчивостью настроения, ослаблением самообла-
дания, нетерпимостью и нетерпеливостью, неусидчиво-
стью, нарушением сна, утратой способности к длитель-
ному умственному и физическому напряжению, плохой 
переносимостью или полной непереносимостью громких 
звуков, яркого света, резких запахов.
Для выявления астенического симптома разработаны 
специальные шкалы и опросники, среди которых можно 
выделить субъективную шкалу оценки астении МFI-20 
[36] и шкалу астенического состояния [37].
Субъективная шкала оценки астении МFI-20 пред-
назначена для экспресс-диагностики астенического 
состояния. Данная шкала состоит из пяти субшкал, 
согласно которым оцениваются общие астенические 
проявления, уровень активности и мотивированно-
сти пациента, а также физические и психические про-
явления астении.
Шкала астенического состояния разработана на базе 
данных клинико-психологических наблюдений 
и Миннесотского многомерного личностного опрос-
ника (Minnesota Multiphasic Personality Inventory  – 
MMPI) [38].
В свою очередь, разработанный американскими психо-
логами в 1940 г. Миннесотский многомерный личност-
ный опросник пользуется большой популярностью 
среди врачей, психологов, социологов, педагогов. С по-
мощью него выявляют психосоциальные особенности 
человека, его психоэмоциональное состояние, а также 
психологическую совместимость и адаптивность в кол-
лективах, возможность сотрудников занимать опреде-
ленные должности и ряд других вопросов. Опросник 
включает в себя 566 различных утверждений, на кото-
рые испытуемому необходимо дать положительный или 
отрицательный ответ. На основании ответов формиру-
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ются десять базовых клинических шкал, анализ которых 
позволяет специалисту дать заключение о психологи-
ческом характере личности испытуемого. Кроме того, 
согласно результатам опросника, возможно формиро-
вание дополнительных шкал, которые способствуют 
вскрытию таких личностных особенностей исследуемо-
го человека, как склонность к употреблению алкоголя 
и совершению преступлений, способность к обучению, 
эгоистичность, застенчивость, наивность и др.
Ведение пациента с астенией включает в себя четыре 
основных направления: общие рекомендации, диети-
ческие особенности, медикаментозная терапия и пси-
хотерапия.
Среди общих рекомендаций прежде всего можно выде-
лить следующие: оптимальный режим труда и отдыха, 
введение в режим дня оздоравливающих адекватных 
физических нагрузок, достаточно длительный отдых, 
смена обстановки (отпуск, санаторно-курортное лече-
ние, туристическая поездка) и ряд других мер.
К диетическим рекомендациям при астении относит-
ся, прежде всего, повышенное содержание в рационе 
продуктов, содержащих триптофан в достаточно боль-
шой концентрации, как то: бананы, мясо индейки, сыр, 
хлеб грубого помола, а также продукты с повышенным 
содержанием витаминов группы В (печень, яйца, вед-
жимайт) и витамина С (шиповник, черная смородина, 
облепиха, киви, клубника, цитрусовые, яблоки, салаты 
из сырых овощей и свежие фруктовые соки).

Среди медикаментозных средств при астении применяют-
ся адаптогены растительного происхождения: женьшень, 
родиола розовая, китайский лимонник, элеутерококк, 
пантокрин, а также препараты, содержащие комплексы 
витаминов (витамины группы В, С, РР) и микроэлемен-
тов (цинк, магний, кальций).
И безусловно, при лечении постинфекционной астении 
необходимо ориентироваться на патогенетическую те-
рапию и различные механизмы развития астенического 
состояния.
С учетом необходимости проведения активной как дви-
гательной, так и  дыхательной реабилитации, крайне 
важным представляется обеспечение медикаментозной 
терапии синдрома астении и последующей активной реа-
билитации для восстановления нарушенных физиологи-
ческих функций пациента.
Выбор медикаментозных средств, способных обеспечить 
значительную стенизацию организма, должен базиро-
ваться на патогенетических механизмах формирования 
астенического состояния, развивающегося на фоне коро-
навирусной инфекции, как то: оксидантный стресс, энер-
годефицит и др.
Таким образом, своевременное выявление истинных 
симптомов постковидного синдрома, грамотная терапия 
и адекватная реабилитация пациентов являются важны-
ми и порой достаточно сложными задачами, в решении 
которых должны принимать участие врачи различных 
специальностей.  
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In the article the features of etiopathogenesis, course, therapy and rehabilitation of patients with various 
manifestations of postcovid syndrome are provided. Special attention is paid to respiratory disorders appeared 
as a result of the new coronavirus infection underwent, diseases of the musculoskeletal system and pain syndromes, 
disorders of smell and taste, and as well as asthenic condition. Considered the principles of management and features 
of rehabilitation of patients who have undergone COVID-19. Analyzed the errors made by specialists during 
rehabilitation and ways to eliminate them.
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Опыт применения препарата 
Цитохром С у пациента 
с постковидной астенией

Представленный клинический случай иллюстрирует эффективность препарата Цитохром С 
у пациента молодого возраста с длительным анамнезом курильщика, перенесшего шесть месяцев 
назад новую коронавирусную инфекцию с выраженными астеническими расстройствами, сильной 
одышкой. После курсового лечения препаратом Цитохром С по схеме 10 мг внутримышечно два раза 
в сутки в течение десяти дней, повторный курс 10 мг внутримышечно два раза в сутки в течение 
десяти дней отмечались выраженный регресс симптоматики, улучшение психоэмоционального фона, 
нормализация сна.
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Введение
Постковидный синдром, или синдром «дальнобой-
щика»,  – осложнение коронавирусной инфекции 
COVID-19, при котором клинические симптомы по-
являются через 12 недель после острой стадии [1]. 
Большинство пациентов жалуются на  общую сла-
бость, забывчивость, нарушение концентрации 
внимания,  гипергидроз, различные вегетативные 
нарушения, что обычно укладывается в картину асте-
нических расстройств [2, 3]. Отсутствие рекоменда-
ций в отношении терапии последствий новой вирус-
ной инфекции, а также четких критериев назначения 
того или иного препарата с учетом преморбидного 
фона пациента осложняет выбор медикаментозной 
стратегии.
Представленный клинический случай наглядно 
иллюстрирует эффективность препарата Цито
хром С у пациента молодого возраста с длительным 
анамнезом курильщика, перенесшего шесть меся-
цев назад новую коронавирусную инфекцию с вы-
раженными астеническими расстройствами, общей 
слабостью, постоянной усталостью, «мозговым 
туманом», раздражительностью, нарушением сна, 
повышенной потливостью, появившимися спустя 

два месяца после острой стадии сильной одышки. 
Особенностью данного случая является отсутствие 
выраженного клинического эффекта от проводимо-
го ранее лечения постковидного синдрома (анти-
оксиданты, витамины группы B, холинергические 
препараты).

Клинический случай
Пациент С. 36 лет обратился с жалобами на сильную 
одышку, постоянную усталость, «мозговой туман», 
раздражительность, нарушение сна, повышенную 
потливость, частую  головную боль, нарастающую 
забывчивость, желание изолироваться от внешнего 
мира, отсутствие взаимопонимания с близкими, ча-
стые конфликты в семье и на работе.
Анамнез заболевания. Шесть месяцев назад пере-
нес новую коронавирусную инфекцию в  легкой 
форме без поражения легких по данным компью-
терной томографии органов грудной клетки. Ди-
агноз верифицирован на  основании ПЦР-теста. 
Через десять дней после выхода на работу появи-
лись сильная усталость, повышенная потливость, 
раздражительность, стали сниться кошмары, 
из-за чего просыпался среди ночи и больше не мог 
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заснуть. Через два месяца начала беспокоить силь-
ная одышка, по  вечерам с  трудом мог  говорить 
из-за чувства нехватки воздуха. Приступы купи-
ровал курением (до десяти сигарет в день). После 
этого  головная боль усиливалась. Купировать ее 
приемом простых анальгетиков не удавалось. Па-
циент обратился к неврологу по месту жительст-
ва. Назначены курс антиоксидантных препаратов 
в таблетках (в течение месяца), витаминотерапия 
внутримышечно (десять дней), нейромедиаторы 
ацетилхолинового ряда по одной капсуле два раза 
в день (месяц). Состояние пациента через месяц 
незначительно улучшилось: уменьшились физиче-
ская слабость, забывчивость, появилась некоторая 
стабилизация сна (исчезли кошмары, но из-за за-
трудненного дыхания сохранились проблемы с за-
сыпанием), нормализовались отношения в семье, 
снизилась раздражительность. При этом в отсут-
ствие жалоб на  физическую слабость нарастала 
одышка. Курение уже не  приносило облегчения, 
выраженность  головной боли оставалась без из-
менений. Во время повторного приема невролог 
рекомендовал поменять антиоксидантный пре-
парат, добавить антидепрессант, при нарастании 
аффективных симптомов проконсультироваться 
с психиатром. Пациент самостоятельно отказался 
от приема этих лекарственных препаратов. Про-
консультирован терапевтом: данных о бронхоле-
гочной патологии нет.
Анамнез жизни. Соматических заболеваний нет. 
Курит свыше 20 лет, ведет малоактивный образ 
жизни. Женат, имеет двоих детей.
Объективно. Пациент в сознании, ориентирован во 
времени и пространстве. Температура тела – 36,8 °C. 
Кожные покровы бледной окраски. Без выраженных 
отеков. Частота дыхательных движений – 18 в мину-
ту. Тоны сердца ритмичные. Частота сердечных со-
кращений (ЧСС) – 70 ударов в минуту. Артериальное 
давление – 115/80 мм рт. ст. Мочеиспускание не на-
рушено.
Неврологический статус. Менингеальных знаков 
и патологических рефлексов нет. Глазные щели, зрач-
ки S = D. Фотореакции и корнеальные рефлексы со-
хранены. Движение глазных яблок в полном объеме. 
Нистагма нет. Лицевая мускулатура симметричная. 
Язык по средней линии. Парезов и параличей нет. 
Мышечный тонус D = S, не изменен. Сухожильные 
рефлексы D = S. Рефлекс Бабинского отрицательный 
с двух сторон. Координаторные пробы выполняет. 
Четких чувствительных нарушений нет. Функции та-
зовых органов контролирует.
Для уточнения выраженности астенических и ког-
нитивных расстройств использованы шкала оценки 
астении (MFI-20) и краткая шкала оценки психиче-
ского статуса. Выраженность депрессии оценивали 
с помощью опросника Бека (шкала депрессии Бека).
Полученные результаты. 75 баллов по шкале астении 
(15 баллов по субшкале). Снижение мотивации (во-
просы 4, 9, 15, 18) – 17 баллов. Психическая астения – 
15 баллов (вопросы 7, 11, 13, 19). Общая астения – 

30 баллов (вопросы 1, 5, 12, 16). 11 баллов по шкале 
Бека – отсутствие или минимально выраженная де-
прессия. Краткая шкала оценки психического стату-
са – когнитивных нарушений не выявлено (30 баллов).
Проведены лабораторные анализы.
Общий анализ крови: лейкоциты  – 4,94 × 109/л, 
эритроциты  – 4,02 × 1012/л,  гемоглобин  – 47,7  г/л, 
тромбоциты  – 65,7 × 109/л,  глюкоза  – 5,6 ммоль/л, 
калий – 4,5 ммоль/л, натрий – 139 ммоль/л, аспарта-
таминотрансфераза – 45 ЕД/л, аланинаминотрансфе-
раза – 35 ЕД/л, С-реактивный белок – 7,2 мг/л, интер-
лейкин (ИЛ) 6 – 67,9 (норма 0,0–5,9), международное 
нормализованное отношение – 18, D-димер – 228 нг/л.
Элек трок ардиограмма:  ритм син ус овый, 
ЧСС  – 74  в  минуту. Электрическая ось сердца 
горизонтальная.
На основании полученных данных уставлен диагноз: 
U09.9  – состояние после перенесенной инфекции 
COVID-19. Постковидный синдром.
Учитывая анамнез, а  также отсутствие эффекта 
от проведенной ранее терапии, пациенту рекомен-
довали препарат Цитохром С  по схеме 10 мг вну-
тримышечно два раза в  сутки десять дней, затем 
десятидневный перерыв и  повторный курс 10 мг 
внутримышечно два раза в сутки в течение десяти 
дней. Перед применением проведена проба на инди-
видуальную чувствительность. Аллергическая реак-
ция (покраснение лица, кожный зуд, крапивница) 
не зафиксирована. Через десять дней перед назначе-
нием повторного курса биологическую пробу повто-
рили [4]. Результат отрицательный.
Через десять дней после первого курса состояние па-
циента улучшилось: уменьшилась одышка, нормали-
зовались сон, настроение, появился интерес к жизни. 
Снизилась общая слабость, исчезли жалобы на го-
ловную боль. Во время десятидневного перерыва раз-
дражительность вновь усилилась. Повторный курс 
препарата Цитохром С привел к полному регрессу 
одышки, головной боли, повышению концентрации 
внимания, полной нормализации сна, улучшению 
настроения, исчезновению гипергидроза.
На  момент второго осмотра через месяц пациент 
жалоб не предъявлял.
Результаты исследования: шкала астении – 40 бал-
лов, общий показатель; субшкала – снижение моти-
вации – 10 баллов (отсутствие астении); психическая 
астения – 10 баллов; шкала Бека – 4 балла (отсутствие 
депрессии).
Пациент отмечал полное восстановление сексуаль-
ной функции, улучшение общения с коллегами, вос-
становление сна.
Выраженная позитивная динамика прослежива-
лась в данных лабораторных показателей. Уровень 
С-реактивного белка нормализовался до 2,22 мг/л, 
ИЛ-6 – 2,1.
Учитывая, что пациент С. жаловался на частую го-
ловную боль, целесообразно впоследствии провести 
скрининг на гипергомоцистеинемию. После дообсле-
дования через шесть месяцев возможен повторный 
курс применения препарата Цитохром С.
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Обсуждение
Вирус SARS-CoV-2 (COVID-19) способствует 
развитию гипоксии и нейровоспаления с повре-
ждением митохондрий [1]. Поврежденные мито-
хондрии перестают быть акцепторами кислорода 
и субстратов. Соединяясь в цитоплазме с натри-
ем и кальцием, они формируют эндогенные мыла, 
которые растворяют (смывают) липидные мем-
браны. Кислород для любой клетки, особенно 
для нейрона, является ведущим энергоакцеп-
тором в  дыхательной митохондриальной цепи. 
При нарушении энергообразующих процессов 
дисбаланс энергетического метаболизма может 
негативно сказаться на клетке и даже приводить 
к  ее  гибели [5]. Дефицит аденозинтрифосфата 
(АТФ), лежащий в  основе любого вида  гипок-
сии, запускает метаболические и  структурные 
сдвиги в  различных органах и  тканях [6]. Дан-
ные процессы в совокупности увеличивают вы-
раженность мультисистемного расстройства, 
включающего аберрацию эндокринных путей, 
иммунную и эндотелиальную дисфункции, ней-
родегенерацию, что приводит к появлению еще 
более трудноизлечимой синергической нейрогли-
альной дисфункции (глиопатии), аутоиммунным 
реакциям и центральной нервной сенсибилиза-
ции [1]. На  системном уровне в  организме  ги-
поксия провоцирует стресс и  гормоны стресса 
(катехоламины и  глюкокортикостероиды), уси-
ливающие гликолиз,  гликогенолиз,  глюконеоге-
нез и транспорт экзогенной глюкозы в наиболее 
жизненно важные органы и ткани. Избыток се-
ротонина приводит к ингибированию генерации 
потенциала действия и снижению двигательной 
активности, что, вероятно, служит одним из ос-
новных факторов развития симптомов усталости. 
Повышенная продукция свободных радикалов, 
инициируемая арахидоновой кислотой, являет-
ся одной из причин длительного спазма сосудов 
и срыва церебральной ауторегуляции, усиления 
агрегации тромбоцитов и  формирования вну-
трисосудистого стаза, нарушений микроцирку-
ляции, то есть дисфункции эндотелия [6]. Скорее 
всего этим объясняется появление поведенче-
ских расстройств, одышки, мышечной слабости, 
которую пациент трактовал как общую слабость. 
После перенесенной коронавирусной инфекции 
вырабатываются аутоантитела к  определенным 
нейротрансмиттерам, приводящие к изменению 
последних (нарушение сна, когнитивные дефек-
ты)  [7]. Антитела против мускариновых бета-
адренорецепторов ацетилхолина M1, вероятно, 
связаны с симптомами вегетативной дисрегуля-
ции [8]. Активированные  глюкокортикоидные 
рецепторы могут перемещаться в  митохондрии 
и повышать их буферную способность для каль-
ция – так называемый кальциевый парадокс. Вну-
триклеточный кальций активирует различные 
ферменты (протеазы, фосфолипазы, оксид азота 
и т.д.). Дефицит оксида азота обусловливает вазо-

спазм, связанный с изменениями артериального 
давления, нарушением функций многих органов 
(соматическая составляющая митохондриаль-
ной дисфункции). Происходит срыв ауторегуля-
ции мозгового кровотока. Вследствие массивной 
стимуляции рецепторов N-метил-D-аспартата 
(NMDA) развивается процесс эксайтотоксиче-
ского повреждения клеток. Выраженная  гипер-
активность NMDA-рецепторов служит пусковым 
механизмом образования свободных радика-
лов и  многочисленных процессов, приводящих 
к апоптотическому повреждению. Поэтому нель-
зя недооценивать роль нейровоспаления, окисли-
тельного стресса и системного энергодефицита. 
Нейровоспаление при COVID-19 характеризует-
ся повышением уровня провоспалительных цито-
кинов ИЛ-6, ИЛ-1-бета, фактора некроза опухо-
ли (ФНО) альфа, части внеклеточного матрикса 
и фибронектина [9]. Провоспалительные цитоки-
ны, связываясь с рецепторами нейронов, активи-
руют транскрипционный фактор NF-kB с повы-
шенной экспрессией фосфолипаз и матриксных 
металлопротеаз [7]. ИЛ-6 и ФНО-альфа способ-
ны преодолевать гематоэнцефалический барьер 
и активировать микроглию [9]. Активированные 
клетки высвобождают ИЛ-6, рецепторы которого 
сконцентрированы в постсинаптических мембра-
нах нейронов гиппокампа, что делает его особен-
но уязвимым к воздействию вируса, клинически 
приводя к развитию нарушений внимания и па-
мяти [6, 7].
Пациент С. курит свыше 20 лет. У курильщиков 
системная утрата и  деградация митохондрий 
ускоряются в  2–4 раза, особенно в  мышечной 

Цитохром С повышает степень адаптации 
нейронов к повреждению, увеличивает 
их жизнеспособность в неблагоприятных 
условиях, обеспечивая лучшее восстановление 
кровотока в пораженном эндотелии, 
и, как следствие, корригирует митохондриальную 
дисфункцию. У курильщиков препарат Цитохром 
C способен нивелировать повреждающее 
действие продуктов распада никотина и смол, 
уменьшать процессы нейровоспаления 
и последующую нейродегенерацию. Препарат 
высокоэффективен при отравлении снотворными 
средствами, окисью углерода, при инфекционных 
и ишемических повреждениях миокарда, 
пневмониях, нарушениях мозгового 
и периферического кровообращения

Клиническая практика
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и  легочной ткани [10]. Индуцированный сига-
ретным дымом окислительный стресс и актива-
ция апоптоза являются основными клеточными 
механизмами, ведущими к катаболизму скелет-
ных мышц [11]. Развивающаяся депрессия ми-
тохондрий при вирусной инфекции, особенно 
у курильщиков, сопровождается появлением ги-
гантских клеток с  нарушенной морфологией, 
сниженным синтезом АТФ, повышенным выбро-
сом активных форм кислорода, которые стиму-
лируют развитие апоптоза [5]. Уменьшение кон-
центрации АТФ связано с  блокадой ключевого 
фермента гликолиза – фосфофруктокиназы. При 
этом недостаток АТФ частично компенсирует 
анаэробный  гликолиз, но  быстрое накопление 
лактата, развитие ацидоза усиливают аутоинги-
бирование ферментов. Ацидоз нарушает течение 
многих ферментативных реакций и вместе с тем 
активирует некоторые фосфолипазы и  протеа-
зы, стимулируя усиление распада фосфолипидов 
и  белков. Возникающая в  результате деструк-
ция клеточных структур, в  том числе легочной 
ткани, сопровождается повышением концентра-
ции ненасыщенных жирных кислот и продуктов 
перекисного окисления липидов (с подавлением 
и  истощением антиоксидантной системы орга-
низма из-за активации супероксиддисмутазы, 
каталазы) [12]. Формируется порочный круг 
«курение  – вирусная инфекция», приводящий 
к появлению дыхательных нарушений – одышки. 
Курение также является фактором риска разви-
тия  гипергомоцистеинемии  – одной из  причин 
развития церебральных венозных тромбозов 
(возможные причины головной боли).
Неэффективность предшествующей терапии у паци-
ента С., вероятно, обусловлена несколькими факто-
рами:

✓✓ длительным анамнезом курильщика. Это спрово-
цировало развитие вторичной митохондриальной 
дисфункции с  запуском регулируемого апоптоза. 
Поэтому для улучшения состояния пациента не-
достаточно только коррекции повреждающего 
действия активных форм кислорода, ослабления 
ингибирования реакций цикла Кребса, стимуля-
ции нейротрансмиттеров;

✓✓ необходимостью снижения экспрессии цитохрома 
С  как сигнального маркера апоптоза при повре-
ждении мембранных структур клетки;

✓✓ недостаточной длительностью парентерального 
введения используемых препаратов. Головной 
мозг при любом повреждении (вирус, хрониче-
ская ишемия курильщика) является наиболее 
чувствительным и  предрасположенным к  воз-
действию свободнорадикальных реакций. Су-
ществуют также определенные физиологические 
особенности. Головной мозг характеризуется вы-
соким содержанием фосфолипидов и, как следст-
вие, увеличенным соотношением белков и липи-
дов – в десять раз выше, чем в скелетных мышцах. 
В тканях головного мозга обнаруживаются малое 

количество витамина А, высокое содержание 
ионов двухвалентного железа, низкий уровень 
трансферрина и  церулоплазмина, недостаточ-
ность антиоксидантных защитных систем, край-
не низкая активность  глутатионпероксидазы 
и практически полное отсутствие каталазы [13].

Оригинальный антиоксидант/антигипоксант 
Цитохром С,  гемсодержащий естественный мо-
лекулярный белок, участвующий в процессе кле-
точного дыхания, регулятор окислительно-восста-
новительных процессов в тканях за счет перехода 
железа в составе гема из окисленного состояния 
Fe (III) в восстановленное Fe (II), активирует пе-
ренос электронов между комплексами «кофермент 
Q – цитохром С – редуктаза» и «цитохром С – ок-
сидаза», не связывая кислород и участвуя в ткане-
вом дыхании [12, 14]. Цитохром С синтезирует-
ся из сердец крупного рогатого скота и является 
препаратом естественного происхождения  [13]. 
В  организме он, по  сути, выполняет функцию 
заместительной терапии, поскольку при  гипок-
сии из-за структурных нарушений митохондрии 
теряют часть своих компонентов, в  том числе 
переносчики электронов. В  экспериментальных 
исследованиях доказано, что экзогенный цитох-
ром С при гипоксии проникает в клетку и мито-
хондрии, встраивается в дыхательную цепь, спо-
собствует нормализации энергопродуцирующего 
окислительного фосфорилирования.
Эффективность препарата Цитохром С у данного па-
циента проявлялась в регрессе жалоб, исчезновении 
одышки, восстановлении когнитивного потенциала, 
создании благоприятного психологического статуса 
для последующей реабилитации, нормализации мар-
керов воспаления периферической крови.

Заключение
В  настоящее время в  мировой практике отсутст-
вуют стандарты реабилитации пациентов с  пост-
ковидным синдромом. Но  хорошо известно, что 
в основе этого состояния лежат гипоксия и последу-
ющая митохондриальная дисфункция с нарушением 
тканевого дыхания. В зарубежной литературе ак-
тивно обсуждаются митохондриальные нарушения, 
составляющие основу патогенеза многих болезней, 
и предлагаются пути улучшения «митохондриаль-
ного здоровья» [15].
Цитохром С  – энергокорректор, действующий 
на уровне дыхательной цепи митохондрий. Препарат 
Цитохром С повышает степень адаптации нейронов 
к повреждению, увеличивает их жизнеспособность 
в неблагоприятных условиях, обеспечивая лучшее 
восстановление кровотока в пораженном эндотелии, 
и, как следствие, корригирует митохондриальную 
дисфункцию.
У курильщиков препарат способен нивелировать 
повреждающее действие продуктов распада ни-
котина и  смол, уменьшая процессы нейровоспа-
ления и  последующую нейродегенерацию. Мета-
болические препараты, вероятно, могут «спасать» 
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Experience with the Use of Cytochrome C in a Patient with Postcovid Asthenia  

M.V. Putilina, PhD, Prof. 
N.I. Pirogov Russian National Research Medical University 

Contact person: Marina V. Putilina, profput@mail.ru

The presented clinical case illustrates the effectiveness of Cytochrome C in young patients with a long 
history of a smoker who had a new coronavirus infection 6 months ago, with severe asthenic disorders: 
general weakness, constant fatigue, ‘brain fog in the head’, irritability, sleep disturbance, increased sweating, 
the appearance. After a course of Cytochrome C according to the scheme of 10 mg intramuscularly 2 times a day 
for 10 days, then a break of 10 days and a repeated course of 10 mg intramuscularly 2 times a day for 10 days, 
were noted a pronounced regression of symptoms, improvement in the psycho-emotional background, 
and normalization of sleep. 

Key words: post-COVID syndrome, asthenic disorders, smoking, Cytochrome C
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дегенерирующие нейроны и  стимулировать рост 
аксонов и  дендритов, формировать образование 
новых связей после вирусной инфекции. С учетом 
синергизма антигипоксантов и нейропротекторов 
других классов препарат Цитохром С может быть 
включен в  комбинированную терапию критиче-

ских состояний. Доказана высокая эффективность 
препарата при отравлении снотворными средст-
вами, окисью углерода, при инфекционных и ише-
мических повреждениях миокарда, пневмониях, 
нарушениях мозгового и периферического крово-
обращения [14, 16].  
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Шизофрения является эндогенным заболеванием, которое может прогрессировать в отсутствие 
адекватной терапии. Рациональным психофармакологическим методам лечения шизофрении был посвящен 
доклад Евгения Юрьевича АБРИТАЛИНА, д.м.н., профессора, заведующего кафедрой психотерапии, 
медицинской психологии и сексологии Северо-Западного государственного медицинского университета 
им. И.И. Мечникова, прозвучавший в ходе VIII Научно-практической конференции с международным 
участием «Психотерапия и психосоциальная работа в психиатрии» (Санкт-Петербург, 24 июня 2022 г.).

Лечение шизофрении: традиционные подходы 
к инновационным решениям

VIII Научно-практическая конференция с международным участием  
«Психотерапия и психосоциальная работа в психиатрии»

Оптимальная психофарма-
котерапия должна воздей-
ствовать на  максимальное 

количество доменов проявлений 
шизофрении во избежание полипра-
гмазии. Эволюция линейки антип-
сихотиков демонстрирует попытку 
разработчиков препаратов реализо-
вать данную концепцию.
Открытие и внедрение в клиническую 
практику в 1952 г. первого антипсихо-
тического препарата хлорпромазина 
обозначило начало эры современного 
медикаментозного лечения шизофре-
нии. Вскоре была разработана целая 
серия нейролептических препаратов 
(галоперидол, флуфеназин, тиоридазин 
и др.), которые впоследствии стали на-
зывать типичными антипсихотиками. 
Эти лекарственные средства могут ку-
пировать позитивную симптоматику, 
но характеризуются минимальной эф-
фективностью в отношении негатив-
ных симптомов. Кроме того, типичные 
антипсихотики способны воздейст-
вовать на экстрапирамидную систему 
и вызывать позднюю дискинезию.
Разработанный в  конце 1960-х  гг. 
первый антипсихотик второго по-
коления клозапин продемонстриро-
вал невысокую частоту экстрапира-
мидных расстройств и влияние как 
на позитивные, так и на негативные 
симптомы. Однако на фоне приме-
нения клозапина отмечались другие 
побочные эффекты (в частности, аг-
ранулоцитоз), что значительно огра-
ничило его применение в ряде стран. 
Эффективность клозапина при ле-
карственно устойчивой шизофре-

нии послужила причиной повтор-
ного введения препарата в практику 
в конце 1980-х гг. с более строгими 
требованиями к мониторингу. В то же 
время выявленные недостатки препа-
рата стимулировали исследователей 
к дальнейшим разработкам более эф-
фективных и безопасных атипичных 
антипсихотиков. В  результате в  се-
редине и конце 1990-х гг. были вне-
дрены новые препараты, такие как 
рисперидон, оланзапин, кветиапин 
и зипрасидон, арипипразол.
Несмотря на то что у 20–30% первич-
но заболевших пациентов развивает-
ся резистентность к традиционным 
или типичным антипсихотикам, их 
доля в структуре назначения антип-
сихотиков больным шизофренией 
или расстройствами шизофрениче-
ского спектра в рутинной практике 
остается весомой. Не так давно в 14 
крупных российских  городах был 
реализован межрегиональный про-
ект «Сбор эпидемиологических дан-
ных пациентов с первым психотиче-
ским эпизодом в ключевых регионах 
Российской Федерации»1. Согласно 
полученным данным, 34% пациен-
тов принимали галоперидол, более 
половины больных  – атипичные 
антипсихотики, из  них самым на-
значаемым был рисперидон – 22,2% 
случаев. В Санкт-Петербурге пальма 
первенства принадлежала риспери-
дону. Его принимали 22% пациентов. 
18,7% пациентов использовали гало-
перидол.
Рисперидон активно используется 
в различных дженерических формах 

и является одним из немногих пре-
паратов, которые имеются в  арсе-
нале специалистов для применения 
в детской практике. 
Среди большого количества препа-
ратов рисперидона, представленных 
на российском рынке, следует выде-
лить Рисперидон Канон, выпускаемый 
в виде таблеток, покрытых пленочной 
оболочкой, в  дозировках 1 мг, 2 мг 
и 4 мг № 20 и Рисперидон Экспресс 
Канон в виде диспергируемых табле-
ток в дозировках 1 мг и 2 мг № 30.
Показаниями к применению антип-
сихотического средства Рисперидон 
Канон (рисперидон) являются:
■■ шизофрения у  взрослых и  детей 

от 13 лет;
■■ маниакальные эпизоды, связан-

ные с  биполярным расстройст-
вом средней и  тяжелой степени, 
у взрослых и детей от десяти лет;

■■ непрекращающаяся агрессия у  па-
циентов с  деменцией, обусловлен-
ной болезнью Альцгеймера средней 
и  тяжелой степени,  – краткосроч-
ное (до шести недель) лечение;

■■  непрекращающаяся агрессия 
в структуре расстройства поведе-
ния у детей от пяти лет с умствен-
ной отсталостью – краткосрочное 
(до шести недель) симптоматиче-
ское лечение.

У больных шизофренией рекомен-
дованная начальная доза составляет 
2 мг/сут, на второй день – 4 мг/сут. 
С этого момента дозу можно либо 
сохранить на прежнем уровне, либо 
индивидуально скорректировать 
в диапазоне 4–6 мг/сут. Лечение кур-

1 Незнанов Н.Г., Шмуклер А.Б., Костюк Г.П., Софронов А.Г. Первый психотический эпизод: эпидемиологические аспекты организации 
помощи. Социальная и клиническая психиатрия. 2018; 28 (3): 5–11. 
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совое, по одной-две таблетки в сутки 
независимо от приема пищи.
Как показывает практика, во мно-
гих случаях недостаточно только 
компенсировать психотическую 
симптоматику, пациенты хотят до-
стигнуть максимальной реадапта-
ции. При этом к общим недостаткам 
современных критериев ремиссии 
относится отсутствие показателей 
социального и когнитивного функ-
ционирования.
С учетом дофаминовой гипотезы ши-
зофрении целью терапии является 
повышение дофаминергической ак-
тивности в мезокортикальной систе-
ме (устранение негативной, когнитив-
ной и аффективной симптоматики) 
без снижения степени дофаминерги-
ческой блокады в мезолимбической 
системе. Сегодня эта задача во мно-
гом решается за счет блокады серо-
тониновых рецепторов 5HT2A или 
парциального агонизма к рецепторам 
5HT1A. Не  случайно профили свя-
зывания атипичных нейролептиков 
с рецепторами лежат в основе их кли-
нической эффективности.
Следует отметить, что с течением вре-
мени изменилась парадигма терапии 
психомоторного возбуждения. До-
стижение успокоения, а не седации, – 
таков современный подход к терапии 
острых психотических состояний. 
Благодаря совместно принятым ре-
шениям возможен пациент-ориенти-
рованный подход, при котором врач 
и пациент (включая родственников) 
распределяют роли в терапевтическом 
процессе, старясь соблюсти баланс 
между принципами доказательной 
медицины и желаниями пациента2.
Определенное значение при выборе 
антипсихотика имеет путь его вве-
дения – пероральный или паренте-
ральный. По  различным оценкам, 
в отсутствие принципиальных отли-
чий в эффективности парентераль-
ный путь введения обеспечивает 
более быстрое наступление эффекта 
(разница – один час). Однако более 

быстрая абсорбция при внутримы-
шечном введении антипсихотика 
у  пациента с  высокой физической 
активностью повышает риск разви-
тия побочных эффектов3.
Важно понимать, что более быстрое 
действие парентерального антипси-
хотика ассоциируется прежде всего 
с нейролептическим, а не антипсихо-
тическим эффектом. Пациент стано-
вится более спокойным. Но спокой-
ствие обусловлено вялостью, апатией, 
общей психической заторможенно-
стью, сонливостью, потерей интереса 
к окружающему и проч. Для развития 
антипсихотического эффекта с ком-
пенсацией психотических симптомов 
и асоциальных черт поведения требу-
ется больше времени (в среднем три-
четыре недели). Тем не менее в целях 
купирования острых состояний прио-
ритет имеют препараты с максималь-
ной скоростью эффекта. Установлено, 
что при приеме лекарственного сред-
ства в  форме диспергируемых таб-
леток, раствора для перорального 
приема инвазивность снижается, 
а быстрота действия повышается4.
Сегодня в  арсенале специалистов 
имеется препарат Рисперидон Экс-
пресс Канон в  форме таблеток, 
диспергируемых в полости рта. Пре-
параты в  форме диспергируемых 
таблеток характеризуются рядом 
преимуществ, в частности быстрой 
растворимостью и высокой биодо-
ступностью. Как следствие, тера-
певтический курс становится эф-
фективнее, его можно приравнять 
к применению инъекций. Дисперги-
руемые таблетки приятнее на вкус, 
подходят взрослым, детям и пожи-
лым людям. Таблетки не нужно гло-
тать, запивать водой. Такая форма 
препарата удобна для пациентов, ко-
торые в силу физиологических осо-
бенностей или состояния здоровья 
не могут использовать иной способ 
приема лекарственного средства.
Существуют определенные рекомен-
дации по  терапии психомоторного 

возбуждения и  агрессии, согласно 
которым пероральный атипичный 
антипсихотик с седативным действи-
ем (рисперидон в форме раствора или 
диспергируемых таблеток 4–8 мг/сут 
и др.) является одним из препаратов 
первой линии с последующим назна-
чением атипичного антипсихотика 
в инъекционной форме и традицион-
ного антипсихотика5.
Препарат Рисперидон Экспресс 
Канон имеет аналогичные с препа-
ратом Рисперидон Канон показания 
к применению, но отличается спосо-
бом приема. Ему присущи следую-
щие особенности:

✓✓ таблетку не  следует выдавливать 
через фольгу, поскольку она мо-
жет сломаться;

✓✓ таблетку не следует брать мокры-
ми руками во избежание ее рас-
творения;

✓✓ прием таблетки не следует смеши-
вать с приемом пищи;

✓✓ таблетку следует принять сразу 
после вскрытия блистера;

✓✓ таблетку следует держать во рту 
до полного растворения;

✓✓ можно поместить таблетку в пол-
ный стакан с водой и сразу выпить.

Важный момент: выпускаемые 
компанией ЗАО «Канонфарма 
продакшн» препараты демонстри-
руют фармакокинетическую би-
оэквивалентность референтным 
лекарственным средствам. Прове-
денные исследования сравнитель-
ной фармакокинетики и биоэквива-
лентности показали, что препараты 
Рисперидон Канон и  Рисперидон 
Экспресс Канон производства ЗАО 
«Канонфарма продакшн» биоэкви-
валентны референтным препаратам. 
«Доказанная биоэквивалентность 
Рисперидона Канон и Рисперидона 
Экспресс Канон референтным ле-
карственным средствам, безусловно, 
повышает градус доверия к препара-
там данной компании», – подчеркнул 
профессор Е.Ю. Абриталин в заклю-
чение.  

2 Slade M. Implementing shared decision making in routine mental health care. World Psychiatry. 2017; 16 (2): 146–153.
3 Janicak P.G., Marder S.R., Pavuluri M.N. Principles and Practice of Psychopharmacotherapy. 5th ed. 2010. 
4 Keating G.M. Loxapine inhalation powder: a review of its use in the acute treatment of agitation in patients with bipolar disorder 
or schizophrenia. CNS Drugs. 2013; 27 (6): 479–489.
5 Мосолов С.Н. Биологические методы терапии психических расстройств. М.: Социально-политическая мысль, 2012.
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В Москве при поддержке одного из лидеров российской 
фармацевтической отрасли, компании «Промомед», 
25 июня 2022 г. состоялся симпозиум, посвященный 
современным методам нейропротекции. Ведущие 
российские эксперты в области неврологии обсудили 
актуальные проблемы и экономическое бремя 
цереброваскулярных заболеваний, возможности расширения 
нейропротективной терапии у пациентов с инсультом, 
когнитивными нарушениями и астеническими 
состояниями, в том числе вызванными коронавирусной 
инфекцией. Участники симпозиума рассмотрели 
преимущества инновационного препарата российского 
производства Брейнмакс в лечении таких пациентов.

Современная нейропротекция:  
актуальные проблемы и новые возможности

Neurosphere-2022

Профессор, д.м.н. Е.В. Екушева Профессор, д.м.н. А.И. Федин

Открывая симпозиум, Евге-
ния Викторовна ЕКУШЕВА, 
д.м.н., профессор, заведу-

ющая кафедрой нервных болезней 
и  нейрореабилитации Академии 
постдипломного образования Феде-
рального научно-клинического цен-
тра Федерального медико-биологи-
ческого агентства России, ведущий 
невролог Клиники  головной боли 
и вегетативной патологии им. ака-
демика А. Вейна обратилась к участ-
никам с приветственным словом. В 
своем приветственном слове Евге-
ния Викторовна подчеркнула, что 
цереброваскулярные заболевания 
являются одними из наиболее со-
циально значимых в современном 
мире в силу широкой распростра-
ненности, высокой частоты смерт-
ности и  инвалидизации. Большое 
значение для улучшения прогноза 
пациентов с цереброваскулярными 
заболеваниями имеют ранняя диаг-
ностика и своевременное назначе-
ние эффективных методов терапии.
Участников симпозиума приветст-
вовал Анатолий Иванович ФЕДИН, 
почетный эксперт, д.м.н., профес-
сор, заслуженный врач РФ, лауреат 
премии в области науки и техники 
Правительства РФ, заведующий 

кафедрой неврологии факультета 
дополнительного профессиональ-
ного образования Российского на-
ционального исследовательского 
медицинского университета им. 
Н.И. Пирогова. Он отметил, что 
увеличение хронических форм це-
реброваскулярных заболеваний 
связано с  тенденцией старения 
населения в мире. Одними из наи-
более распространенных проявле-
ний хронических патологических 
изменений церебральных сосудов 
считаются нарушения когнитив-
ных функций. Возраст-ассоцииро-
ванные расстройства когнитивных 

функций приводят к снижению ка-
чества жизни, вызывают профес-
сиональную, социальную дезадап-
тацию, ограничивают физическую 
активность.
В  последнее время хроническую 
недостаточность мозгового кро-
вообращения нередко выявляют 
у лиц молодого возраста. Наруше-
ния памяти, внимания, умствен-
ной работоспособности в молодом 
возрасте обычно обусловлены не-
гативным влиянием современных 
коммуникационных устройств 
(смартфоны, гаджеты, планшеты) 
на  центральную нервную систе-
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му. В результате постоянного на-
пряжения мозг не воспринимает 
должным образом поступающую 
информацию. Это серьезная про-
блема нового поколения.
Другим вызовом нынешнего вре-
мени, связанным с повышенными 
психофизиологическими нагрузка-
ми, является астения. С молодого 
возраста человек испытывает эмо-
циональное и умственное перена-
пряжение. Профессор А.И. Федин 
подчеркнул, что астения  – крик 
нервной системы о  помощи, пе-
регрузке. Исходя из современных 
представлений, астенический син-
дром может быть связан с измене-
ниями областей головного мозга, 
которые, согласно классификации 
А.Р. Лурия, относятся к  энерге-
тическому блоку. В  ряде случаев 
астения может быть симптомом 
различных заболеваний. Астению 
связывают с синдромом офисного 
работника, хронической устало-
сти, эмоционального выгорания. 
Часто астенические расстройства 
сочетаются с когнитивными нару-
шениями.
Безусловно, цереброваскулярные 
заболевания – тяжелое бремя для 

прогрессивного общества во всех 
странах, в том числе в России. Поэ-
тому поиск эффективных методов 
профилактики, диагностики и ле-
чения этих заболеваний является 
важнейшей медико-социальной 
проблемой современной невроло-
гии. Ранняя диагностика и эффек-
тивное лечение патологических 
изменений церебральных сосудов 
направлены на  замедление про-
грессирования болезни и сниже-
ние частоты развития инсульта.
Сегодня медицинской обществен-
ностью широко обсуждается про-
блема поражений центральной 
и периферической нервной систе-
мы при COVID-19. Неофициально 
эти поражения называют нейро-
ковидом. Данное состояние вызва-
но повреждающим действием ко-
ронавируса, а также системными 
нарушениями работы организма. 
При этом именно в постковидном 
периоде ведущими являются не-
врологические расстройства, пре-
жде всего астения и когнитивные 
нарушения. Основным фактором 
развития постковидных пораже-
ний нервной системы считается 
эндотелиальная дисфункция, об-

условленная гипоксией и окисли-
тельным стрессом.
Современный подход к  лечению 
поражений центральной и  пе-
риферической нервной системы 
при COVID-19 должен включать 
использование препаратов пато-
генетического действия, способ-
ствующих восстановлению клеток 
нервной системы в экстремальных 
условиях  гипоксии, в  том числе 
в постинфекционном периоде.
В заключение профессор А.И. Федин 
подчеркнул, что перспективным 
препаратом с  доказанным пато-
генетическим действием признан 
Брейнмакс, содержащий комбина-
цию этилметилгидроксипиридина 
сукцината и  триметилгидрази-
ния пропионата. Действующие 
компоненты препарата облада-
ют широким спектром действия 
в  отношении нейропротекции 
и  нейрорегенерации. Препарат 
Брейнмакс можно с  успехом ис-
пользовать в  комплексной те-
рапии острых и  хронических 
нарушений мозгового кровообра-
щения, когнитивных расстройств, 
а также неврологических послед-
ствий COVID-19.

Метаболическая нейропротекция в коррекции 
когнитивных нарушений

Профессор, д.м.н. 
В.В. Захаров

Ометаболической нейро-
протекции в  коррекции 
когнитивных нарушений 

рассказал Владимир Владимиро-
вич ЗАХАРОВ, д.м.н., профес-
сор кафедры нервных болезней 
и  нейрохирургии Первого Мос-
ковского государственного меди-
цинского университета (МГМУ) 
им. И.М. Сеченова.
Вопросам этиологии и патогенеза 
когнитивных нарушений посвяще-
но множество исследований. Осо-
бое значение имеют результаты 
исследования Nun Study, в рамках 
которого в  течение длительного 
периода (1986–2021 гг.) наблюда-
ли 678 католических сестер в воз-
расте 75–107 лет, которые дали 
согласие на  клиническое обсле-
дование, ежегодную оценку ког-

нитивных функций и посмертное 
патоморфологическое исследова-
ние  головного мозга. Получены 
уникальные данные, позволившие 
исследователям сделать вывод 
об  отсутствии прямой связи 
между особенностями структу-
ры головного мозга и когнитивной 
функцией. Так, у женщин с болез-
нью Альцгеймера, удовлетворяв-
шей морфологическим критериям, 
деменция при жизни имела место 
только у 57%. В большинстве слу-
чаев у пожилых лиц наблюдаются 
признаки не только нейродегене-
ративного, но  и сосудистого по-
ражения головного мозга, прежде 
всего лакунарного инфаркта. До-
казано, что своевременная тера-
пия на этапе сосудистых пораже-
ний  головного мозга достоверно 

уменьшает риск развития тяжелой 
деменции в  пожилом возрасте. 
Среди основных этиологических 
факторов когнитивных наруше-
ний выделяют возраст-ассоцииро-
ванную нейродегенерацию, ише-
мию и гипоксию головного мозга, 
эмоциональное состояние (трево-
га, депрессия). Кроме того, важ-
ными факторами риска формиро-
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вания когнитивных расстройств 
являются нарушения метаболиз-
ма, связанные с экзогенными ин-
токсикациями и декомпенсацией 
внутренних заболеваний, комор-
бидные состояния. Когнитивные 
расстройства носят многофактор-
ный характер, что обусловливает 
необходимость комплексного под-
хода к ведению пациентов.
Алгоритм ведения пациентов 
с  когнитивными нарушениями 
предусматривает:

✓✓ скрининг и  коррекцию обрати-
мых когнитивных нарушений 
(гипотиреоз, дефицит витами-
на В12, экзогенная интоксикация, 
декомпенсация соматических за-
болеваний);

✓✓ управление факторами сосуди-
стого риска (артериальная гипер-
тензия, дислипидемия, сахарный 
диабет и др.);

✓✓ лечение эмоционально-поведен-
ческих симптомов (тревога, де-
прессия);

✓✓ использование немедикамен-
тозных методик на  всех этапах 
лечения, особенно у  пациентов 
на ранних стадиях;

✓✓ выбор терапии в  зависимости 
от стадии заболевания;

✓✓ долговременную терапию (контр-
оль и коррекция).

Докладчик напомнил слушателям, 
что на  сегодняшний день спектр 
когнитивных нарушений включа-
ет субъективные, легкие (умерен-
ные), выраженные когнитивные 
нарушения.
На какой стадии когнитивных на-
рушений пациентам показана ме-
дикаментозная терапия?
По  мнению большинства спе-
циалистов, на  ранней стадии 
возможна немедикаментозная 
нейропротекция (рекомендации 
по  правильному образу жизни, 
когнитивный тренинг, физи-
ческая активность). На  стадии 
легких когнитивных нарушений 
немедикаментозные методики 
не утрачивают своей актуально-
сти, но  добавляется медикамен-
тозная терапия. На стадии выра-
женных когнитивных нарушений 
наряду с  немедикаментозной 

нейропротекцией и применением 
нейропротективных препаратов 
используют симптоматические 
лекарственные средства для ле-
чения деменции, такие как ин-
гибиторы ацетилхолинэстеразы 
и мемантин.
По  словам профессора В.В. За-
харова, с  концептуальной точки 
зрения, нейропротекция – вмеша-
тельство в тканевый и/или клеточ-
ный метаболизм с целью прервать 
или замедлить патологический 
каскад молекулярных реакций, 
повреждающих нейроны, с  тем 
чтобы повысить выживаемость 
нейронов в  условиях текущего 
патологического процесса – ише-
мическо-гипоксического повре-
ждения, нейродегенеративного 
заболевания, токсического воз-
действия.
В  клинической неврологической 
практике немедикаментозный 
подход к нейропротекции заклю-
чается в  соблюдении определен-
ных правил: оптимизации пита-
ния и образа жизни, умственной 
и физической активности.
Медикаментозная нейропротек-
тивная терапия способствует 
более быстрому и полному восста-
новлению нарушенных неврологи-
ческих функций. Мишенями ме-
дикаментозной нейропротекции 
при болезни Альцгеймера служат 
прежде всего звенья патогенеза 
и последствия нейродегенератив-
ного процесса. При сосудистой 
патологии головного мозга к ми-
шеням нейропротекции относит-
ся эндотелиальная дисфункция, 
которая нарушает баланс между 
вазоконстрикцией и  вазодилата-
цией, смещая его в сторону вазо-
констрикции, и приводит к повре-
ждению  гематоэнцефалического 
барьера.
Последние данные свидетель-
ствуют о  том, что процессы пе-
рекисного окисления липидов 
являются универсальным конеч-
ным путем повреждения нейро-
нов. Накапливающийся с  воз-
растом окислительный стресс 
в результате ишемии,  гипоксии, 
нейродегенерации, дисметабо-

лических расстройств, воспале-
ния может служить отправной 
точкой структурных клеточных 
изменений в  головном мозге. 
Очевидно, что терапия, направ-
ленная на защиту клеток нервной 
системы, восстановление достав-
ки кислорода и его потребления 
в клетках, в том числе в услови-
ях гипоксии, приводит к умень-
шению клинических проявлений 
цереброваскулярной недостаточ-
ности, улучшению когнитивных 
функций.
В  состав композиции препарата 
Брейнмакс входят этилметилги-
дроксипиридина сукцинат и три-
метилгидразиния пропионат, 
обладающие нейропротективным 
и эндотелийпротективным дейст-
вием. «Поэтому, с одной стороны, 
мы осуществляем нейропротек-
цию, подавляя перекисное окис-
ление липидов, с  другой  – вазо-
протекцию, ангиопротекцию, 
эндотелиальную протекцию»,  – 
пояснил профессор В.В. Захаров. 
Действующие вещества Брейн-
макса влияют на  разные звенья 
патогенез и  усиливают эффект 
друг друга. Это недавно было 
доказано на клеточной модели. 
На  фоне сочетанного примене-
ния, на фоне использования фик-
сированной комбинации Брейн-
макс достигнута интенсификация 
клеточного обмена: снижение 
перекисного окисления жирных 
кислот, выраженное антиокси-
дантное действие.
Итак, усиленный антигипоксиче-
ский эффект препарата Брейнмакс 
обеспечивает активную защиту 
клеток нервной системы, восста-
навливает поврежденные нейро-
ны и активирует работу мозга.
В  отличие от  традиционной 
терапии препарат Брейнмакс 
на 27% эффективнее восстанав-
ливает когнитивные функции 
у пациентов в раннем восстано-
вительном периоде инсульта уже 
через 15 дней терапии. На фоне 
применения Брейнмакса уже 
к 30-му дню лечения у пациентов 
полностью восстанавливаются 
когнитивные функции. Кроме 
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того, Брейнмакс достоверно эф-
фективнее по  сравнению с  тра-
диционной терапией уменьшает 
уровень дискомфорта, тревоги 
и депрессии1.

Таким образом, нейропротекция – 
приоритетная стратегия на ранних 
стадиях когнитивных нарушений. 
При этом необходимо сочетать 
фармакологическую и поведенче-

скую нейропротекцию. В качестве 
медикаментозной нейропротекции 
сегодня можно использовать новую 
эффективную опцию – комбиниро-
ванный препарат Брейнмакс.

Многоликая астения: новые подходы к терапии

Профессор, д.м.н. 
О.В. Воробьева

Как отметила Ольга Вла-
димировна ВОРОБЬЕВА, 
д.м.н., профессор кафе-

дры нервных болезней Первого 
МГМУ им. И.М. Сеченова, уста-
лость – один из наиболее частых 
неспецифических симптомов, ко-
торые встречаются в клинической 
практике. Различают физиологи-
ческую и  патологическую уста-
лость. Физиологическая усталость 
возникает после энергичной или 
продолжительной деятельности, 
уменьшается или полностью ис-
чезает во время отдыха или после 
сна. Такой вид усталости малосим-
птомный, не  приводит к  отказу 
от деятельности и не влияет на ра-
ботоспособность. Патологическая 
усталость не связана с физической 
или умственной деятельностью. 
Тем не  менее минимальная ког-
нитивная или физическая актив-
ность усугубляет чувство устало-
сти. Она не проходит после отдыха 
или сна, нарушает функциониро-
вание пациента и  может сопро-
вождаться различными функци-
ональными и  эмоциональными 
нарушениями. Иными словами, 
патологическая усталость подобна 
боли, поэтому клиницист должен 
полагаться на  отчеты пациентов 
для ее диагностики и оценки сте-
пени тяжести.
Итак, усталость, возникающая 
на  фоне привычных умственных 
или физических нагрузок, сохра-
няющаяся после отдыха, называ-
ется астенией (греч. ἀσθένεια  – 
бессилие).  Астению можно 
рассматривать как сигнал пато-

логического процесса или болез-
ни, защитный, компенсаторный 
механизм, клинический симптом, 
болезнь в своем праве.
В целом астения – универсальная 
реакция организма на  любое со-
стояние, реально или предполо-
жительно угрожающее истощению 
энергетических ресурсов. К  ос-
новным принципам сохранения 
энергетических ресурсов в первую 
очередь относят снижение актив-
ности, приводящее к уменьшению 
потребности в  энергетических 
затратах. При этом астеническая 
симптоматика реализуется через 
лимбико-ретикулярный комплекс. 
Выделяют следующие этиологиче-
ские категории астении:
■■ реактивную;
■■ вторичную (органическая, со-

матогенная);
■■ первичную ядерную (функцио-

нальная, неврастения, синдром 
хронической усталости).

Реактивная астения возникает 
у лиц под воздействием физиоло-
гических (беременность, лакта-
ция, сезонный авитаминоз, десин-
хроноз) и психофизиологических 
(экзамены, соревнования, работа 
авиадиспетчеров, синдромы «ме-
неджера», «загнанной лошади») 
факторов при недостаточно-
сти адаптационных механизмов 
в  условиях эмоционального на-
пряжения. Кроме того, реактивная 
астения наблюдается в  периоде 
восстановления после операций, 
травм, инфекций, соматических 
катастроф (инфаркт, инсульт) 
и др.

Ежедневно каждый человек может 
обнаружить у себя симптомы ре-
активной астении. Феномен уста-
лости от принятия решений может 
затронуть самых рациональных 
и  умных людей. Чем больше че-
ловек принимает решений в  те-
чение дня, тем сложнее для него 
каждое решение. Мозг начинает 
искать короткий или нелогичный 
путь, чтобы обойти усталость. 
Как следствие  – так называемые 
необдуманные решения или отказ 
от  принятия решения. Хороший 
способ не  допускать состояние 
усталости – следовать распорядку 
дня, контролировать уровень глю-
козы и принимать решения в на-
чале дня.
Причинами вторичной (сомато-
генной) астении могут быть пра-
ктически все соматические, ин-
фекционные и  неврологические 
заболевания. Особенно часто вто-
ричная астения сопровождает ане-
мию, различные инфекционные 
заболевания, сахарный диабет, це-
реброваскулярную болезнь.
Самый сложный для понимания 
феномен − первичная (ядерная) 

1 Отчет о результатах клинического исследования лекарственного препарата: открытое многоцентровое рандомизированное 
исследование по оценке эффективности и безопасности применения препарата БРЕЙНМАКС®, капсулы (ООО «ПРОМОМЕД РУС», 
Россия) в сравнении с препаратами Мексидол® ФОРТЕ 250, таблетки, покрытые пленочной оболочкой (ООО «НПК «ФАРМАСОФТ», 
Россия), и МИЛДРОНАТ®, капсулы (АО «Гриндекс», Латвия) у пациентов с ишемическим инсультом в раннем восстановительном 
периоде. Протокол исследования: № MKI/0320–1 от 6 мая 2020 г. // grlsbase.ru/clinicaltrails/clintrail/108332.
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астения, в развитии которой боль-
шую роль играет психогенный 
фактор. Психогенная форма утом-
ления имеет все характеристики 
и  проявления физиологическо-
го утомления. В  то же время ей 
присущи и другие отличительные 
черты: когнитивные (нарушение 
внимания, рассеянность, сни-
жение памяти), болевые (миал-
гии,  головные боли напряжения, 
кардиалгии, боли в спине), эмоци-
ональные (тревога, лабильность 
или снижение настроения, раз-
дражительность, страхи), мотива-
ционные и обменно-эндокринные 
(диссомнии, снижение либидо, 
изменение аппетита, похудение, 
отеки), а также вегетативная дис-
функция (головокружение, ди-
спепсия, тахикардия,  гиперги-
дроз) и гиперестезии (повышенная 
чувствительность к свету и звуку).
В последние годы в качестве пер-
вичной астении рассматривается 
синдром хронической усталости. 
Отмечают три ядерных симптома 
этого состояния:
1)	снижение уровня активности, 

сопровождающееся выражен-
ной усталостью, которая не яв-
ляется результатом чрезмерной 
нагрузки и  не проходит после 
отдыха. Нарушение повседнев-
ной активности и чувство уста-
лости имеют отчетливое начало;

2)	недомогание после какого-ли-
бо (физического, умственного, 
эмоционального) напряжения;

3)	сон, не ассоциируемый с восста-
новлением организма.

У пациентов с синдромом хрони-
ческой усталости присутствует как 
минимум один из  дополнитель-
ных симптомов – когнитивные на-
рушения, обычная мыслительная 
деятельность требует дополни-
тельных усилий, ортостатическая 
интолерантность.
Диагностировать синдром хрони-
ческой усталости можно только 
после исключения альтернативных 

причин, которые вызывают сим-
птоматику. Важным методом диаг-
ностики патологической усталости 
остаются жалобы пациента. Кроме 
того, для постановки диагноза ис-
пользуют оценочно-диагностиче-
ские шкалы (опросники) в качестве 
дополнительной помощи клиници-
сту и пациенту для оценки выра-
женности астении, усталости и ее 
интенсивности. Прежде всего это 
субъективная шкала оценки асте-
нии MFI-20, шкала оценки тяжести 
астении FSS.
Профессор О.В. Воробьева акцен-
тировала внимание коллег на про-
блеме развития астении у  паци-
ентов, перенесших COVID-19, 
и  ее отличиях от  синдрома хро-
нической усталости. Как извест-
но, в  разных фазах COVID-19 
развивается астения/усталость. 
Так, в первые четыре недели от на-
чала заболевания у 85% больных 
отмечаются симптомы устало-
сти, сохраняющиеся до 12 недель 
у 46% пациентов. В постковидном 
периоде до 20 недель после нача-
ла заболевания признаки астении 
сохраняются у 33%, а более 12 ме-
сяцев  – у  13% лиц, перенесших 
COVID-192.
Клиническая картина синдрома 
хронической усталости и  пост-
ковидной астении чрезвычай-
но схожа. Пациенты жалуются 
на  постоянную общую слабость, 
повышенную утомляемость, сни-
жение работоспособности, часто 
сочетающиеся с  когнитивными, 
болевыми симптомами, эмоцио-
нальными, мотивационными на-
рушениями, признаками вегета-
тивной дисфункции.
Полученные за  годы панде-
мии данные позволяют сделать 
вывод, что постковидный син-
дром может развиться даже тогда, 
когда COVID-19 протекал в легкой 
форме.
Сегодня наибольшее одобрение 
экспертов получила нейровоспа-

лительная модель постковидного 
синдрома хронической устало-
сти. Согласно данной концепции, 
ключевым фактором развития 
постковидной усталости являет-
ся нейровоспаление  – дисфунк-
ция гипоталамуса и лимбической 
системы, вызванная SARS-CoV-2.
Современные подходы к ведению 
пациентов с  астенией прежде 
всего включают нелекарственные 
методы облегчения симптомов, 
такие как оптимизация питания 
(диета, богатая антиоксиданта-
ми), физическая активность, пол-
ноценный отдых, прогулки, здо-
ровый сон.
При всех типах астении исполь-
зуют медикаментозную терапию, 
в  частности препараты с  анти-
стрессовым и  адаптогенным эф-
фектом, улучшающие энергети-
ческие процессы, оказывающие 
антиоксидантное действие (ви-
тамин С, витамины групп A, В, Е, 
макро- и микроминералы (калий 
и  магний)), а  также препараты, 
стимулирующие иммунные меха-
низмы защиты (иммуноглобули-
ны, интерферон).
Использование препарата Брейн-
макс в составе комплексной тера-
пии в  условиях коронавирусной 
инфекции и  в постковидном пе-
риоде патогенетически обосно-
ванно в  аспекте коррекции дис-
функции митохондрий. Благодаря 
выраженному синергетическому 
действию компонентов препарата 
открываются новые горизонты его 
применения3.
Как уже отмечалось, Брейнмакс 
обладает выраженным нейропро-
тективным эффектом. Он акти-
вирует сукцинатоксидазные пути 
окисления, вследствие чего в ми-
тохондриях сохраняется опреде-
ленный уровень окислительного 
фосфорилирования. Брейнмакс 
способствует лабилизации кле-
точных мембран, модифицирует 
их свойства (снижает вязкость, 

2 Sandler C.X., Wyller V.B.B., Moss-Morris R., et al. Long COVID and post-infective fatigue syndrome: a review. Open Forum Infectious 
Diseases. 2021; 8 (10) // doi.org/10.1093/ofid/ofab440.
3 Стаценко М.Е., Туркина С.В., Лопушкова Ю.Е. Новые данные о хорошо известном препарате: фокус на мельдоний. Медицинский 
совет. 2021; 14: 110–117.



4141

Медицинский форум

Неврология и психиатрия

Neurosphere-2022

увеличивает уровень полярных 
фракций липидов)4.
К  преимуществу Брейнмакса от-
носится способность восстанав-
ливать равновесие процессов до-
ставки и потребления кислорода 
в  клетках. Это особенно важно 
при профилактике и лечении сер-
дечно-сосудистых и  цереброва-
скулярных заболеваний.
Препарат Брейнмакс выпускается 
в виде раствора для внутривенного 
и внутримышечного введения и кап-
сул. При сниженной работоспособ-
ности, астенических состояниях лю-
бого генеза, физических перегрузках 
препарат может назначаться вну-
тримышечно в  дозе 5 мл один раз 
в сутки в течение 10–14 дней. При 
необходимости лечение после кон-
сультации с врачом повторяют через 
две-три недели. Суточная доза пре-
парата в форме капсул для взрослых 
составляет две капсулы. Суточную 
дозу принимают однократно. Курс 
лечения – 10–14 дней.
Профессор О.В. Воробьева пред-
ставила случай из  собственной 

клинической практики. Пациен-
тка 37 лет, офисный работник, 
обратилась за медицинской помо-
щью по поводу постоянной уста-
лости,  головной боли, одышки 
и  нарушения сна. Она сообщи-
ла о  трудностях с  осмыслением 
сложных задач на работе, которые 
усугубляются после любых нагру-
зок, неспособности заниматься 
спортом как раньше. Иногда, когда 
чувствует сердцебиение, пациен-
тка также испытывает беспокойст-
во и головокружение в ожидании 
обморочного состояния. Одна-
ко ни  одного эпизода обморока 
не  было. Хронических заболе-
ваний нет. Пациентка перенесла 
COVID-19 в легкой форме два ме-
сяца назад. При осмотре: частота 
пульса 98 ударов в минуту, болез-
ненность в  нескольких крупных 
и мелких суставах. Обследование 
какой-либо патологии не выявило. 
Состояние расценено как постко-
видный синдром.
Пациентке назначили лечение: 
ежедневная 30-минутная прогулка 

в  сочетании с  легкими аэробны-
ми упражнениями,  гигиена сна, 
антидепрессант из группы селек-
тивных ингибиторов обратного 
захвата серотонина, Брейнмакс 
по две капсулы утром. Через две 
недели терапии препаратом Брей-
нмакс симптомы астении у паци-
ентки значительно регрессирова-
ли. Лечение продолжается, однако 
уже можно сделать вывод о поло-
жительном эффекте Брейнмакса 
в  нормализации энергоресурсов 
организма, повышении работо-
способности и переносимости ум-
ственных и физических нагрузок.
В заключение профессор О.В. Во-
робьева отметила, что астения  – 
многомерное понятие. Патоло-
гическая усталость значительно 
нарушает функционирование 
индивидуума, плохо поддается 
лечению и может привести к ин-
валидизации. Новый комбиниро-
ванный препарат Брейнмакс пред-
ставляется крайне перспективным 
в  составе комплексной терапии 
патологической усталости.

Осовременных подходах 
к терапии инсульта под-
робно рассказал Сергей 

Анатольевич ЖИВОЛУПОВ, 
д.м.н., профессор кафедры нерв-
ных болезней Военно-медицин-
ской академии им. С.М. Кирова, 
эксперт РАН, вице-президент 
Евразийской ассоциации невро-
логов. Он подчеркнул, что, не-
смотря на  успехи современной 
медицины, во всех странах мира 
инсульт остается заболеванием, 
несущим тяжелое социальное 
и экономическое бремя. Распро-
страненность инсульта среди на-
селения сохраняется на высоком 
уровне, а в ряде стран имеет тен-
денцию к  увеличению. В  связи 
с  этим проблемы оптимизации 
профилактики и  терапии ин-

Нейропротективные стратегии в терапии 
острых цереброваскулярных заболеваний

Профессор, д.м.н. 
С.А. Живолупов

сульта приобретают особую ак-
туальность.
Инсульт  – острое расстройство 
мозгового кровообращения  – 
клиническое событие, сопрово-
ждающееся стойкими очаговыми 
симптомами вследствие некроза 
и  парабиоза определенных зон 
мозга. При этом инсульт – не изо-
лированное заболевание, а  про-
меж у точная или коне чная 
стадия цереброваскулярной па-
тологии, развившаяся на  фоне 
хронической ишемии мозга. Не-
случайно особое значение при 
ведении пациентов с  симптома-
ми недостаточности мозгового 
кровообращения имеют своев-
ременная диагностика церебро-
васкулярной болезни и  профи-
лактика инсульта.

Согласно современной классифи-
кации патогенетических подтипов 
инсульта, выделяют атеротромбо-
эмболический, кардиоэмболиче-
ский, лакунарный, криптогенный, 
инсульт другой установленной эти-
ологии. В исследованиях послед-
них лет получены данные о роли 
коронавирусной инфекции в уве-
личении риска возникновения 

4 Торшин И.Ю., Громова О.А., Сардарян И.С. и др. Сравнительный хемореактомный анализ мексидола. Фармакокинетика 
и фармакодинамика. 2016; 4: 19–30.
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острых и хронических нарушений 
церебрального кровотока. Наря-
ду с окислительным стрессом, со-
путствующим выраженному при 
COVID-19 воспалению, коронави-
рус запускает ряд разрушительных 
реакций, усугубляющих окисли-
тельный стресс и способствующих 
возникновению гипоксии органов 
и тканей.
Во время инсульта повреждение 
тканей головного мозга развивает-
ся за счет ишемического каскада, 
в котором основную роль играют 
энергодефицит, эксайтотоксич-
ность, окислительный стресс, вос-
паление и апоптоз. В зависимости 
от локализации и размеров очага 
поражения, интенсивности диа-
шиза (распространяющаяся волна 
депрессии), степени исходного 
цереброваскулярного поражения 
формируется сложная динамиче-
ская иерархия двигательных и ког-
нитивных расстройств. Термин 
«диашиз» используют для описа-
ния процессов, лежащих в  осно-
ве функциональных нарушений, 
происходящих в  условиях ише-
мии или непосредственно после 
сосудистой катастрофы головного 
мозга5.
Профессор С.А. Живолупов 
подчеркнул необходимость сво-
евременного проведения неот-
ложных лечебных мероприятий 
по  защите клеток мозга от  ише-
мического поражения, поскольку 
церебральная ишемия имеет ней-
родинамический характер и  ха-
рактеризуется потенциальной 
обратимостью6. Он отметил, что 
инсульт – стартовое клиническое 
событие, которое имеет опреде-
ленную пространственную и вре-
менную конфигурацию патофи-
зиологических процессов. При 
инсульте в головном мозге обра-
зуются очаги некроза, происходит 
апоптоз клеток. При этом степень 

поражения головного мозга в ка-
ждом случае зависит от толерант-
ности мозговой ткани к гипоксии. 
Но даже при острых дегенератив-
ных изменениях в клетках голов-
ного мозга включаются процессы 
восстановления.
Ученые открыли уникальное 
свойство нервной системы – ней-
ропластичность, благодаря ко-
торой  головной мозг воссоздает 
утраченные функции при повре-
ждении. В  частности, изучена 
адаптивная нейропластичность, 
связанная с  ишемическим по-
вреждением  головного мозга. 
Установлено, что в  реализации 
адаптивной нейропластичности 
участвуют нейромедиаторные си-
стемы, контролирующие процес-
сы в  поврежденном и  контрала-
теральном полушариях головного 
мозга. У  пациентов, перенесших 
инсульт, на  фоне ишемического 
повреждения происходит ремо-
делирование нейронных сетей 
в  зоне пенумбры и  контралате-
ральном полушарии7. Применение 
нейропротекторов позволяет под-
держивать процессы адаптивной 
нейропластичности, способствует 
обратному развитию неврологи-
ческого дефицита и, как следствие, 
нейрореабилитации пациентов 
после инсульта.
Актуальными остаются вопросы 
лечения пациентов, перенесших 
COVID-19, сопровождавшийся 
неврологическими симптомами. 
Показано, что даже легкая ко-
ронавирусная инфекция вызы-
вает длительную дисрегуляцию 
клеток головного мозга, которая 
приводит к различным невроло-
гическим нарушениям, прежде 
всего астении и  когнитивным 
расстройствам. В  таких случаях 
для восстановления мозга после 
поражения также применяют ме-
тоды нейропротекции.

Не  следует забывать, что ин-
сульт  – патологический процесс, 
вызывающий разрушительные 
последствия в  мозге. Поэтому 
даже небольшой очаг поврежден-
ных клеток головного мозга может 
вызывать серьезные когнитивные 
и двигательные нарушения. Важ-
нейшей задачей при ведении паци-
ента с инсультом является восста-
новление когнитивных функций, 
поскольку именно выраженность 
когнитивных расстройств опреде-
ляет прогноз физической и соци-
альной реабилитации.
Сосудистые когнитивные на-
рушения представляют собой 
большую  гетерогенную  группу 
состояний, характеризующих-
ся различными клиническими 
и морфологическими признака-
ми и различной патофизиологи-
ей. Морфологической основой 
сосудистых когнитивных нару-
шений, как правило, являются 
постинсультные изменения (спу-
стя три месяца после инсульта) 
или диффузное ишемическое 
поражение подкоркового белого 
и  серого вещества и  стратеги-
чески важных зон. Установлена 
связь развития постинсультной 
деменции с  локализацией, раз-
мерами очага и выраженностью 
признаков цереброваскулярного 
заболевания.
Таким образом, когнитивные 
расстройства в  рамках постин-
сультных изменений клеток  го-
ловного мозга имеют биологиче-
ское значение. Для эффективного 
восстановления пациента после 
инсульта используются методы 
(когнитивный тренинг, когнитив-
ное стимулирование), замедляю-
щие прогрессирование когнитив-
ных расстройств и постепенно их 
компенсирующие.
По словам докладчика, современ-
ная доктрина ведения больных 

5 Astrup J., Siesjö B.K., Symon L. Thresholds in cerebral ischemia – the ischemic penumbra. Stroke. 1981; 12 (6): 723–725.
6 Живолупов С.А., Бутакова Ю.С., Самарцев И.Н. Современная парадигма рациональной терапии инсультов. Журнал неврологии 
и психиатрии им. С.С. Корсакова. Спецвыпуски. 2016; 116 (8–2): 82–87.
7 Живолупов С.А., Вознюк И.А., Самарцев И.Н. и др. Адаптивная нейропластичность, связанная с ишемическим 
повреждением головного мозга, и ее роль в восстановлении больных после инсульта: теоретические предпосылки эффективной 
нейрореабилитации. Эффективная фармакотерапия. 2020; 16 (31): 24–38.





4444

Медицинский форум

Эффективная фармакотерапия. 23/2022

Neurosphere-2022

с острым нарушением мозгового 
кровообращения по  ишемиче-
скому типу акцентирована на вы-
сокотехнологичной реперфузии 
(системный и селективный тром-
болизис, тромбэкстракция).
Однако достаточно ли реперфузии 
для восстановления поврежденно-
го мозга? Безусловно, нет.
Последние данные убедительно 
показывают необходимость назна-
чения пациентам с инсультом ней-
рометаболической терапии, целью 
которой является коррекция ос-
новных механизмов острой и хро-
нической нейродегенерации  – 
профилактика апоптоза, нейроза 
нейронов, стимуляция нейропла-
стичности (нейрогенеза).
Нейропротекция мозга после ише-
мического поражения или в целях 
его профилактики представляет 
собой комплекс немедикаментоз-
ных и медикаментозных методов, 
направленных на устранение или 
предотвращение повреждений 
мозговых тканей. Среди фарма-
кологических методов нейропро-
текции можно выделить антиок-
сиданты, нейротрофины (фактор 
роста нервов, инсулиноподобные 
факторы роста, АКТГ 4–10), ока-
зывающие цитопротективный эф-
фект за счет коррекции митохонд-
риальной дисфункции.
К препаратам для профилактики 
и  лечения состояний, связанных 
с нарушением мозгового кровоо-
бращения, цереброваскулярных 
и нейродегенеративных заболева-
ний, относится Брейнмакс.
«Брейнмакс – это следующая гор-
дость нашей отечественной фарма-
цевтики, – подчеркнул профессор 
С.А. Живолупов.  – Композиция 
этилметилгидроксипиридина сук-
цината и  триметилгидразиния 
пропионата обладает выражен-
ным синергетическим эффектом, 
который проявляется в значитель-
ном повышении нейропротектор-
ного, ноотропного и антиамнести-
ческого действия».

В марте 2022 г. в Москве состоял-
ся совет экспертов, посвященный 
возможностям повышения эф-
фективности нейропротективной 
терапии у  пациентов с  острыми 
и  хроническими цереброваску-
лярными заболеваниями, когни-
тивными нарушениями и  асте-
ническим синдромом различной 
этиологии. Особое внимание экс-
перты уделили терапевтическим 
возможностям отечественного 
препарата Брейнмакс. По  мне-
нию экспертов, наряду с  гемоди-
намическими и метаболическими 
Брейнмакс обладает нейрорегу-
ляторным и  нейроадаптогенным 
эффектами, что позволяет рас-
сматривать его как препарат над-
нозологической фармакотерапии 
широкого спектра заболеваний 
не только неврологического про-
филя8.
Эффективность и  безопасность 
препарата Брейнмакс доказана 
в  клинических исследованиях. 
Ученые сравнивали эффектив-
ность и  безопасность комбини-
рованного препарата Брейнмакс 
(инъекционная форма) у  паци-
ентов с  ишемическим инсультом 
в  остром и  раннем восстанови-
тельном периодах с препаратами 
традиционной терапии. На  фоне 
терапии Брейнмаксом у пациентов 

Подводя итог, профессор 
Е.В. Екушева констатиро-
вала, что лечение церебро-

васкулярных заболеваний – слож-
ная и  многофакторная задача. 
Ранняя диагностика и адекватная 
тактика лечения начальных форм 
цереброваскулярных заболева-
ний позволяют улучшить прогноз 
пациента, его качество жизни 
и  снизить риск  возникновения 
инсульта.
Появление на  отечественном 
фармацевтическом рынке нового 

Заключение

препарата Брейнмакс с выражен-
ным нейропротективным дейст-
вием и широким терапевтическим 
эффектом позволяет обеспечить 
эффективную профилактику 
и  лечение нарушений мозгового 
кровообращения. Препарат Брей-
нмакс влияет на все звенья пато-
генеза острых и хронических це-
реброваскулярных заболеваний, 
способствует восстановлению 
клеток нервной системы, сниже-
нию выраженности когнитивных 
расстройств и астении.  

значимо уменьшались симптомы 
и  функциональные нарушения. 
В  отличие от  пациентов, полу-
чавших традиционную терапию, 
у  принимавших Брейнмакс на-
блюдалось более выраженное 
улучшение жизнедеятельно-
сти. Неврологический дефицит 
в  группе Брейнмакса был до-
стоверно ниже. В рамках иссле-
дования доказана безопасность 
длительной последовательной 
терапии препаратом Брейнмакс 
у  пациентов с  ишемическим 
инсультом в  остром и  раннем 
восстановительном периодах. 
Согласно результатам, препа-
рат Брейнмакс в режиме после-
довательной терапии обладает 
высокой эффективностью и бла-
гоприятным профилем безопас-
ности1.
«Применение нейропротекто-
ров позволяет повысить эффек-
тивность комплексной терапии 
больных с ишемическим инсуль-
том, снизить частоту инвалиди-
зации и летальных исходов. По-
явление в клинической практике 
препарата Брейнмакс значи-
тельно расширило возможности 
лечения пациентов с  церебро-
васкулярной патологией»,  – от-
метил в  заключение профессор 
С.А. Живолупов.

8 Данилов Ан.Б., Данилов Ал.Б. Возможности повышения эффективности нейропротективной терапии у пациентов с острыми 
и хроническими цереброваскулярными заболеваниями, когнитивными нарушениями и астеническим синдромом различной 
этиологии: резолюция совета экспертов. РМЖ. 2022; 1: 1–6.
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