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Итоги научно-практической конференции 
«Хронические цереброваскулярные 
и нейродегенеративные заболевания 
в клинической практике» 
В гибридном формате 8 октября 2021 г. состоялась научно-практическая конференция «Хронические 
цереброваскулярные и нейродегенеративные заболевания в клинической практике». В рамках 
мероприятия специалисты ведущих научно-исследовательских и практических центров страны 
обсудили вопросы диагностики и ведения пациентов с хроническими цереброваскулярными 
заболеваниями, когнитивными нарушениями и деменцией в период пандемии COVID-19.

Организаторами конференции выступили 
Российская медицинская академия непре-
рывного профессионального образования, 

Городская клиническая больница им. С.П. Боткина, 
Центральная государственная медицинская акаде-
мия.
Открывая конференцию, к ее участникам с приветст-
венным словом обратился д.м.н., профессор, предсе-
датель организационного комитета Олег Семенович 
ЛЕВИН, заведующий кафедрой неврологии с курсом 
рефлексологии и  мануальной терапии Российской 
медицинской академии непрерывного профессио-
нального образования. Он отметил, что тема хрони-
ческих цереброваскулярных и нейродегенеративных 
заболеваний в  клинической практике в  последнее 
время приобрела еще большую актуальность. Долгое 
время считалось, что сосудистая патология и ней-
родегенеративные заболевания не  связаны между 
собой. Но сегодня пришло понимание, что это дале-
ко не так.
В своем докладе «Церебральные микроангиопатии 
и  нейродегенеративные заболевания» профессор 
О.С. Левин рассказал об  основных причинах де-
менции, частоте сосудистой патологии при ней-
родегенеративных заболеваниях и  связи дегене-
ративной и  сосудистой деменции. По  его словам, 
из-за увеличения численности пожилого населе-
ния возрастает и  распространенность деменции. 
С 1996 по 2006 г. число больных деменцией увели-
чилось на 500 тыс. Известны три основные причи-
ны деменции: болезнь Альцгеймера, цереброваску-
лярные заболевания и болезнь телец Леви. Эксперт 
также привел данные о патоморфологических изме-
нениях у пациентов с когнитивными нарушениями 
и рассказал о факторах риска и защиты при болезни 
Альцгеймера. Особое внимание было уделено фак-
торам, влияющим на  прогрессирование болезни 

Альцгеймера с поздним началом, после 65 лет. Веду-
щим фактором в этом случае является сосудистый. 
Медикаментозная терапия должна быть направлена 
на  улучшение когнитивных функций. Среди пре-
паратов, применяемых в такой ситуации, эксперт 
назвал средства, влияющие на нейромедиаторные 
системы, нейрометаболического и нейротрофиче-
ского действия, с вазоактивным и комбинирован-
ным механизмом действия.
Последствиям пандемии COVID-19 у пожилых па-
циентов с когнитивными нарушениями и деменци-
ей было посвящено выступление д.м.н., профессора, 
руководителя отдела  гериатрической психиатрии 
Научного центра психического здоровья Светланы 
Ивановны ГАВРИЛОВОЙ. Она объяснила механизм 
воздействия коронавируса на центральную нервную 
систему (ЦНС). 
Влияние коронавируса реализуется посредством 
прямого повреждающего действия на  нервную 
ткань, опосредованно вследствие гипоксии и по-
лиорганной недостаточности, а  также из-за ре-
акции организма на стресс в связи с карантином, 
ограничительными мерами и экономическим кри-
зисом. Эксперт затронула вопросы патогенеза не-
врологической симптоматики при коронавирусной 
инфекции и представила данные о спектре коро-
навирусной патологии. Так, COVID-19 у пожилых 
пациентов может протекать атипично. Инициаль-
ными симптомами инфекции могут быть измене-
ния психического состояния в отсутствие респи-
раторных нарушений и  лихорадки. Кроме того, 
начальными симптомами COVID-19 у  пожилых 
могут быть появление или усиление спутанности 
сознания, ажитации, апатия и  отказ от  помощи. 
Профессор также рассказала о  факторах риска 
ухудшения здоровья у пациентов с когнитивными 
нарушениями и деменцией, последствиях локдауна 
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и долговременных последствиях COVID-19 для по-
жилых пациентов.
Доклад Анны Николаевны БОГОЛЕПОВОЙ, д.м.н., 
профессора кафедры неврологии, нейрохирургии 
и медицинской генетики Российского национально-
го исследовательского медицинского университета 
им. Н.И. Пирогова, был посвящен одной из акту-
альных тем современной неврологии – коморбид-
ности цереброваскулярной патологии и  болезни 
Альцгеймера. Деменции, связанные с  болезнью 
Альцгеймера и  вызванные цереброваскулярной 
патологией, могут частично пересекаться в клини-
ческих симптомах и проявлениях. В обоих случа-
ях они имеют схожие факторы риска и некоторые 
аспекты патофизиологии, на их фоне развивается 
дисфункция холинергической системы, возникают 
когнитивные, поведенческие и  функциональные 
нарушения. Эксперт также коснулась взаимосвязи 
болезни Альцгеймера (БА) с сосудистой патологи-
ей. Показано, что пациенты с БА имеют более выра-
женный атеросклероз в артериях виллизиева круга. 
Распространенность БА увеличивается в три раза 
у лиц с тяжелым атеросклерозом сонных артерий 
и бедренной артерии. Кроме того, около 5% паци-
ентов с БА в мире потенциально связаны с артери-
альной гипертензией. 
Особый интерес у участников конференции вызвал 
доклад «Мозг и  память: ранняя диагностика ког-
нитивных нарушений» Владимира Владимировича 
ЗАХАРОВА, д.м.н., профессора кафедры нервных 
болезней Первого Московского  государственного 
медицинского университета им. И.М. Сеченова. Го-
воря о когнитивных жалобах, он отметил, что врачи 
на первичном неврологическом осмотре сталкива-
ются с такими симптомами, как головная боль, го-
ловокружение, боль в позвоночнике, снижение па-
мяти и забывчивость. На нарушения когнитивных 
функций, в понятие которых входят память, пра-
ксис и гнозис, речь, внимание, социальный интел-
лект и  управляющая функция, пациенты обычно 
не жалуются. Они называют это снижением памяти. 
Профессор рассказал о причинах усиленной физио-
логической забывчивости и  проявлениях патоло-
гической забывчивости, а  также затронул вопрос 
дифференциальной диагностики мнестических рас-
стройств и медикаментозной терапии нарушений 
памяти. Он подчеркнул, что на стадии выраженных 
когнитивных нарушений рекомендуется использо-
вать ингибиторы ацетилхолинэстеразы и мемантин, 
а на стадии легких и умеренных нарушений – ней-
рометаболические препараты, ноотропы и вазоди-
лататоры.
Темой доклада Елены Евгеньевны ВАСЕНИНОЙ, 
к.м.н., доцента кафедры неврологии с курсом реф-
лексологии и  мануальной терапии Российской 
медицинской академии непрерывного професси-
онального образования, стали нарушения речи 

при нейродегенеративных заболеваниях. В своем 
выступлении эксперт коснулась различных ас-
пектов речевой дисфункции при нейродегенера-
ции, отметив, что количество доменов, которые 
могут быть нарушены в  рамках течения патоло-
гии, велико. Е.Е. Васенина рассмотрела простые 
инструменты, которые врач может использовать 
для диагностики нарушений речи: «Коррекция ре-
чевых расстройств при любой патологии является 
приоритетной задачей. Это качество жизни, кото-
рое мы стараемся сохранить у  наших больных». 
Она назвала основные проявления аграмматиче-
ской, семантической и логопенической первичной 
прогрессирующей афазии и рассказала об афазии 
как вторичном синдроме. Эксперт объяснила, 
с  какими трудностями можно столкнуться при 
оценке нарушений речи при нейродегенеративных 
заболеваниях. При таких патологиях существует 
комбинация нарушений различного уровня (диз-
артрия, афазия, апраксия), наблюдается влияние 
других когнитивных нарушений, сопутствующих 
поведенческих, аффективных и двигательных рас-
стройств. Е.Е. Васенина представила пошаговый 
алгоритм дифференциальной диагностики дис-
фазий и затронула вопрос выбора лекарственных 
средств для коррекции речевых нарушений при 
нейродегенеративных заболеваниях.
С  завершающим докладом о  ведении пациентов 
с  хроническими цереброваскулярными заболе-
ваниями в  период пандемии COVID-19 высту-
пил Павел Рудольфович КАМЧАТНОВ, д.м.н., 
профессор кафедры неврологии, нейрохирургии 
и  медицинской  генетики лечебного факультета 
Российского национального исследовательского 
медицинского университета им. Н.И. Пирогова. 
По его словам, крайне сложно разграничить острое 
и хроническое нарушение мозгового кровообраще-
ния. Хроническая ишемия может иметь под собой 
базис в виде последствий ранее перенесенных на-
рушений кровообращения. Кроме того, трудно 
разделить хроническое цереброваскулярное забо-
левание и  истинный нейродегенеративный про-
цесс. Спикер рассказал о  поражении сосудистой 
системы головного мозга и механизме поражения 
нервной системы при COVID-19. Особое внима-
ние он уделил влиянию деменции на тяжесть тече-
ния и летальность при коронавирусной инфекции, 
а также основным направлениям лечения пациен-
тов с хронической ишемией мозга во время панде-
мии COVID-19.
В рамках научно-практической конференции «Хро-
нические цереброваскулярные и нейродегенератив-
ные заболевания в клинической практике» состоя-
лось обсуждение актуальных вопросов современной 
неврологии. Участники отметили богатую научную 
программу мероприятия и высокий профессиональ-
ный уровень экспертов.  
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Итоги конференции  
«Актуальные вопросы терапии и реабилитации 
в неврологии, психоневрологии и алгологии 
у пациентов с COVID-19»
Конференция «Актуальные вопросы терапии и реабилитации в неврологии, психоневрологии и алгологии 
у пациентов с COVID-19» состоялась 15 октября в рамках Всероссийской конференции с международным 
участием «COVID-19 – экспертный опыт работы в условиях пандемии. Все о диагностике, 
профилактике, лечении, реабилитации пациентов» (осенняя сессия), организованной по инициативе 
Центральной государственной медицинской академии, Научно-исследовательского института вакцин 
и сывороток им. И.И. Мечникова и Городской больницы № 38 им. Н.А. Семашко.

Научными председателями конференции «Ак-
туальные вопросы терапии и реабилитации 
в неврологии, психоневрологии и алгологии 

у пациентов с COVID-19» выступили Виталий Влади-
мирович КОВАЛЬЧУК, д.м.н., профессор, заслужен-
ный врач РФ, председатель Общества реабилитологов 
Санкт-Петербурга, руководитель многопрофильного 
Центра медицинской реабилитации Санкт-Петербур-
га, заведующий отделением неврологической реаби-
литации Городской больницы № 38 им. Н.А. Семашко, 
и Марина Антиповна САМУШИЯ, д.м.н., профессор 
кафедры семейной медицины с курсами клинической 
лабораторной диагностики, психиатрии и психотера-
пии, проректор по научной работе Центральной го-
сударственной медицинской академии, руководитель 
курса психиатрии и психотерапии.
Конференция объединила ведущих специалистов 
в области неврологии и психиатрии и стала профес-
сиональной площадкой по обмену актуальными дан-
ными и опытом диагностики, лечения и реабилита-
ции психоневрологических заболеваний у пациентов 
с коронавирусной инфекцией. Благодаря гибридно-
му формату (очная встреча с онлайн-трансляцией) 
к мероприятию смогли подключиться врачи психиа-
тры и неврологи всей страны.
С приветственным словом к участникам конферен-
ции обратился профессор В.В. Ковальчук: «Многие 
проблемы до сих пор остаются неразрешенными, 
а вопросы без ответов. В рамках заседания, посвя-
щенного проблемам неврологии, психиатрии, психо-
неврологии и алгологии у пациентов, перенесших ко-
ронавирусную инфекцию, мы постараемся ответить 
на ряд вопросов». 
Проблеме нейроковида-19 в раннем реабилитацион-
ном периоде был посвящен доклад Анатолия Ива-
новича ФЕДИНА, д.м.н., профессора, руководителя 
университетской клиники неврологии Российского 

национального исследовательского медицинского 
университета им. Н.И. Пирогова, заслуженного врача 
РФ. Он отметил, что с коронавирусной инфекцией 
предстоит сосуществовать еще долгое время, поэтому 
конференции и семинары, на которых представляется 
информация о ведении пациентов с COVID-19, крайне 
актуальны. Особое внимание спикер уделил патогене-
тическим механизмам цереброваскулярных пораже-
ний при коронавирусной инфекции. Он отметил, что 
к ранним неврологическим последствиям затяжного 
COVID-19 относятся сильная утомляемость, пробле-
мы с памятью и концентрацией внимания, бессонни-
ца, головокружение, депрессия и тревога, тиннитус 
и боль в ушах, головная боль, изменения обоняния 
и вкуса. Профессор рассказал о частоте постковидных 
расстройств и выдвинул гипотезу причин постковид-
ных церебральных симптомов. Что касается терапев-
тических стратегий лечения постковидных невроло-
гических нарушений, эксперт заявил, что на первом 
этапе реабилитации рекомендуется использовать 
нейрометаболические препараты, обеспечивающие 
нейропротекцию, нейрорегенерацию и  нейропла-
стичность. На втором этапе реабилитации с учетом 
полиморфизма повреждения  головного мозга при 
COVID-19 показано применение нейрометаболиче-
ских и цитопротекторных препаратов.
Доклад профессора В.В. Ковальчука был посвящен 
роли COVID-19 в прогрессировании и развитии сосу-
дистых заболеваний головного мозга, возможностям 
повышения эффективности терапии и реабилитации. 
Инсульт у пациента с COVID-19 приводит к развитию 
более тяжелой неврологической симптоматики, чем 
при инсульте без коронавирусной инфекции. Леталь-
ность при инсульте и COVID-19, согласно результатам 
научных исследований, составляет 63%, смертность 
при инсульте без коронавирусной инфекции – около 
9%. В настоящее время усложнилась тактика ведения 



99
Неврология и психиатрия

9

Люди  События  Даты

Здравоохранение сегодня

пациентов с COVID-19 и инсультом. Во время панде-
мии почти в два раза увеличилось число пациентов 
с большей площадью поражения головного мозга при 
инсульте. Алгоритм ведения пациентов с сосудистым 
заболеванием  головного мозга и  коронавирусной 
инфекцией предусматривает пять этапов: специфи-
ческую терапию COVID-19, терапию и ведение паци-
ентов в острейший период инсульта, вторичную про-
филактику сосудистых заболеваний, реабилитацию 
с точки зрения инсульта, реабилитацию с точки зре-
ния COVID-19. В качестве примера профессор привел 
конкретный клинический случай пациента с инсуль-
том, фибрилляцией предсердий и COVID-19.
Особый интерес у участников конференции вызвал 
доклад «Место психоневрологической симптомати-
ки в структуре постковидного синдрома», который 
представила профессор М.А. Самушия. Она привела 
данные о частоте постковидного синдрома в мире 
и распространенности психоневрологической симп-
томатики у пациентов, госпитализированных с коро-
навирусной инфекцией. В структуре постковидного 
синдрома большое место занимают нейрокогнитив-
ные и  психические симптомы: нарушение памяти, 
снижение концентрации внимания, мигренеподоб-
ные боли, тревога, панические атаки, подавленность. 
Эксперт рассмотрела патофизиологические меха-
низмы развития нейрокогнитивных и психоэмоцио-
нальных расстройств, а также представила результа-
ты собственного исследования частоты психических 
нарушений у пациентов с COVID-19. 
Андрей Григорьевич ОБРЕЗАН, д.м.н., профес-
сор, заведующий кафедрой  госпитальной тера-
пии Санкт-Петербургского  государственного уни-
верситета,  главный врач  группы клиник «СОГАЗ 
МЕДИЦИНА», обратил внимание коллег на  сер-
дечно-сосудистые проявления и осложнения при ко-
ронавирусной инфекции. Он разъяснил механизмы 
поражения сердечно-сосудистой системы (ССС) при 
коронавирусной инфекции. Благодаря способности 
связываться с АСЕ2-рецепторами клеток сердечной 
мышцы коронавирус непосредственно воздействует 
на кардиомиоциты. Интересно, что в ряде случаев 
у пациентов, инфицированных COVID-19, отсутст-
вуют гриппоподобные симптомы, но имеются пора-
жения ССС. Поражение сердечной мышцы обуслов-
лено также токсическим и иммуноопосредованным 
воздействием в условиях генерализованного воспа-
ления, гипоксии миокарда и нарушений коронарного 
кровотока. Эксперт перечислил патологии ССС, свя-
занные с воздействием коронавируса, и представил 
данные об их частоте у пациентов с COVID-19. Так, 
сердечная недостаточность развивается в  23–49% 
случаев, а венозный тромбоэмболизм – в 31–79% слу-
чаев. Спикер привел данные диагностических иссле-
дований, проводимых при ковид-ассоциированной 
сердечной патологии, перечислил методы лечения 
и реабилитационно-восстановительные меры.

Вопросу повышения функционального восстанов-
ления пациентов после COVID-19 в реальной кли-
нической практике был посвящен доклад Евгении 
Викторовны ЕКУШЕВОЙ, д.м.н., профессора, заве-
дующей кафедрой нервных болезней Федерального 
научно-клинического центра, ведущего невролога 
Клиники головной боли и вегетативных расстройств 
академика А. Вейна. Она отметила, что коронавирус 
отличается нейротропностью. Казалось бы, гемато-
энцефалический барьер, который должен защищать 
от большинства инфекционных агентов, в том числе 
вирусов, находится в уязвимом состоянии. Как пра-
вило, у всех людей возникает поражение не только 
легких, но и нервной системы. Как известно, визит-
ной карточкой ковида является потеря вкуса и обо-
няния. При этом не всегда можно сказать, как долго 
такие симптомы будут сохраняться и как проявлять-
ся (например, в  виде извращенного вкуса или его 
полной потери). Эксперт охарактеризовала проявле-
ния астенического синдрома, когнитивных и вегета-
тивных нарушений, а также озвучила тактику веде-
ния пациентов.
С  финальным докладом выступил профессор 
В.В. Ко вальчук, представив научные выводы о пост-
ковидном синдроме. Постковидный синдром может 
продолжаться свыше 12 недель. При этом симпто-
мы, отражающие дисфункцию систем и органов ор-
ганизма, невозможно объяснить альтернативным 
способом. Постковидный синдром включает в себя 
огромный спектр осложнений: нарушение дыхания 
(в виде одышки, неполного вдоха и апноэ), болевые 
синдромы различной локализации, нарушение обо-
няния и вкуса, расстройство пищевого поведения, 
потеря волос, выпадение зубов и кистозные образо-
вания в полости челюстей. Особое внимание эксперт 
уделил восстановлению обоняния, с нарушением ко-
торого сталкиваются многие пациенты после пере-
несенной коронавирусной инфекции. Реабилитация 
нарушения обоняния заключается в активации обо-
нятельных рецепторов и реконструкции нейронных 
связей с  помощью знакомых отчетливых запахов, 
например кофе, мяты или шоколада. Во время такой 
реабилитации пациенты тренируют не только обоня-
ние, но и обонятельную память. 
В рамках конференции «Актуальные вопросы тера-
пии и реабилитации в неврологии, психоневрологии 
и алгологии у пациентов с COVID-19» были затро-
нуты важнейшие вопросы ведения пациентов с пси-
хоневрологическими нарушениями, перенесших 
коронавирусную инфекцию. Участники отметили 
актуальность прозвучавших докладов и слаженную 
работу организаторов. Во время конференции врачи 
также смогли посетить 3D-выставку ведущих фар-
мацевтических компаний и задать интересующие их 
вопросы о порядке назначения современных препа-
ратов пациентам неврологического профиля в усло-
виях пандемии COVID-19.  
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Отдаленные исходы 
полушарного ишемического 
инсульта, осложненного 
инфекционными заболеваниями

Цель исследования – изучить связь отдаленных исходов острого ишемического инсульта (ИИ) 
в каротидной системе с инфекционными осложнениями, перенесенными в остром периоде 
заболевания. 
Материал и методы. В исследование были включены 96 пациентов, перенесших острый ИИ.  
У 48 пациентов первой группы в остром периоде ИИ имелись инфекционные осложнения.  
У 48 больных второй группы такие осложнения отсутствовали. Оценивались выраженность 
очагового неврологического дефицита (шкала NIHSS, индекс Бартел), состояние когнитивных 
функций (опросники MMSE и MoCA), характер течения заболевания.
Результаты и обсуждение. Для пациентов первой группы характерными оказались более старший 
возраст, более тяжелая выраженность неврологического дефицита на момент госпитализации, 
более частые нарушения глотания (различия по сравнению с пациентами первой группы 
статистически достоверны). На протяжении шести месяцев после ИИ у больных первой группы 
сохранялся более тяжелый очаговый неврологический дефицит, а также более выраженные 
когнитивные нарушения (p < 0,05 по сравнению с пациентами второй группы). Указанные 
отличия через 12 месяцев отсутствовали (p > 0,05), равно как и значимые различия течения 
постинсультного периода у пациентов с заболеванием нижних дыхательных или мочевыводящих 
путей.
Заключение. На протяжении шести месяцев у пациентов, перенесших острый каротидный ИИ, 
наблюдались более выраженные очаговые неврологические и когнитивные нарушения. Тяжесть 
очаговой неврологической симптоматики, выраженность когнитивных нарушений, а также уровень 
независимости от посторонней помощи в повседневной жизни значимо не отличались у больных 
двух групп. 
Ключевые слова: каротидный инсульт, острый ишемический инсульт, инсульт-ассоциированная 
пневмония, инфекция мочевыводящих путей, когнитивные нарушения, неврологический дефицит
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Ишемический инсульт (ИИ) – тяжелое рас-
пространенное заболевание, являющееся 
одной из  основных причин наступления 

летального исхода и  тяжелой инвалидизации [1, 
2]. Ранние и поздние исходы ИИ в значительной 

степени определяются обширностью очага пора-
жения, сопутствующей соматической патологией, 
а также осложнениями острого периода заболева-
ния. В острой стадии ИИ часто имеют место ин-
фекционные осложнения со стороны дыхательной 
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и мочевыделительной систем, тромбоз вен мало-
го таза и нижних конечностей с тромбоэмболией 
легочной артерии, острый коронарный синдром. 
С  указанными осложнениями в  значительной 
степени связаны внутрибольничная летальность 
и выраженность очагового неврологического де-
фицита [3].
Особый интерес вызывают инфекционные ослож-
нения со  стороны нижних дыхательных путей, 
а также органов мочевыделительной системы, что 
связано с их широкой распространенностью и воз-
можностями эффективной профилактики. Соглас-
но имеющимся данным, подобные осложнения раз-
виваются примерно у 12–16% пациентов с острым 
ИИ [4]. Инфекционные осложнения острого ИИ об-
условлены рядом причин, в частности нарушениями 
дыхания, в том числе требующими искусственной 
вентиляции легких, внутрибольничной инфекцией, 
нарушением иммунного ответа в условиях острого 
заболевания  [5, 6]. Сопутствующие соматические 
заболевания, в  частности сахарный диабет (СД), 
способны не только повышать риск сердечно-сосу-
дистых заболеваний и ИИ, но и изменять характер 
и выраженность воспалительной реакции у пациен-
тов с ИИ [7].
Наиболее существенный вклад, определяющий 
течение острого ИИ, вносят заболевания нижних 
дыхательных путей (чаще пневмония). Несколько 
меньшую роль играют инфекции мочевыделитель-
ной системы [8]. Традиционно наиболее значимы-
ми считаются инфекционные заболевания органов 
дыхания, причем такие заболевания иной локали-
зации наблюдаются намного реже. Как продемон-
стрировали данные метаанализа, воспалительные 
заболевания мочевыводящей системы при остром 
ИИ изучены в меньшей степени, чем заболевания 
бронхолегочной системы, и их распространенность 
у таких больных составляет 19% [9]. Вместе с тем 
данные ряда исследований последних лет говорят, 
что распространенность указанных состояний су-
щественно выше, чем считалось ранее, они могут 
развиваться примерно у 2/3 пациентов с ИИ [10]. 
Вероятно, такие отличия обусловлены различными 
критериями постановки диагноза, а также лабора-
торно-инструментальными диагностическими воз-
можностями.
Инфекционные осложнения острого ИИ связаны 
с формированием системной воспалительной ре-
акции, увеличением сроков госпитализации, в том 
числе из-за пребывания в реанимационном отде-
лении, материальных затрат на лечение, леталь-
ности  [11]. Установлено, что больные с  острым 
ИИ, осложненным инфекционными заболевани-
ями, при выписке из  неврологического стацио-
нара имеют более выраженный очаговый дефи-
цит, более тяжелую инвалидизацию, в  большей 
степени зависят от посторонней помощи в быту 
[12, 13]. Соответственно такие пациенты требуют 
более длительной и дорогостоящей реабилитации 
и  более сложной вторичной профилактики по-

вторного ИИ. Поскольку системные воспалитель-
ные и инфекционные заболевания ассоциируются 
с  повышением риска развития тромботических 
осложнений, очевидно, что у пациентов с инфек-
ционными осложнениями острого ИИ повышен 
риск развития острых цереброваскулярных забо-
леваний.
Значительно меньше известно о связи осложнений 
острого периода ИИ с его отдаленными исходами. 
Имеются отдельные сообщения, посвященные дан-
ной проблеме. В частности, установлено, что паци-
енты с ИИ, осложненным бронхолегочными заболе-
ваниями, характеризуются более высоким уровнем 
летальности и  более тяжелой инвалидизацией 
на протяжении первых трех месяцев [14, 15]. Осо-
бенности отдаленных исходов ИИ у таких больных 
требуют оценки связи отдаленных исходов острого 
ИИ в каротидной системе с инфекционными ослож-
нениями, перенесенными в остром периоде заболе-
вания.

Материал и методы
В  ходе проспективного исследования под наблю-
дением находились 96 пациентов с  острым ИИ. 
У 48 пациентов первой группы течение заболевания 
осложнялось развитием инфекционных осложнений 
(42 пациента с инсульт-ассоциированной пневмони-
ей (ИАП), шесть пациентов с инфекцией мочевыво-
дящих путей (ИМВП)). У 48 пациентов второй груп-
пы инфекционные осложнения отсутствовали. 
Основные характеристики больных представлены 
в табл. 1.
Всем пациентам проведены клиническое и лабора-
торно-инструментальное обследование и лечение 
в  соответствии со  стандартами оказания меди-
цинской помощи больным с острым нарушением 
мозгового кровообращения (ОНМК). Протокол 
исследования одобрен этическим комитетом ме-
дицинского факультета Кабардино-Балкарско-
го государственного университета им. Х.М. Бер-
бекова.

Таблица 1. Основные клинико-демографические характеристики 
обследованных больных

Показатель Первая группа  
(n = 48)

Вторая группа  
(n = 48)

p

Возраст, лет 67,31 ± 11,34 57,6 ± 10,54 0,042

Мужчины, абс. (%) 30 (62,5) 30 (62,5) > 0,55

Летальность, абс. (%) 10 (21,7) 7 (13,0) 0,032

NIHSS, балл 15,3 ± 3,7 8,6 ± 3,1 0,038

Шкала комы Глазго, балл 14,6 ± 1,2 14,9 ± 0,7 > 0,05

ИИ в системе правой/левой 
сонной артерии, абс. (%) 

27 (56,3)/21 (43,7) 28 (58,3)/20 (41,7) > 0,05

Содержание глюкозы 
в капиллярной крови, ммоль/л

7,9 ± 0,8 7,7 ± 1,1 > 0,05
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Критерии включения больных в исследование:
 ✓ острый первичный/повторный нелакунарный ИИ 
в системе сонных артерий;

 ✓ подтверждение ИИ результатами рентгеновской 
компьютерной томографии (КТ) головного мозга; 

 ✓ госпитализация в отделение для лечения больных 
с ОНМК в течение 12 часов от момента появления 
неврологического дефицита.

Критерии невключения в исследование: 
 ✓ геморрагический или смешанный инсульт;
 ✓ лакунарный ИИ;
 ✓ острый ИИ в вертебрально-базилярной системе;
 ✓ проведенная тромболитическая терапия;
 ✓ перенесенные воспалительные, травматические 
и другие заболевания головного мозга с очаговым 
неврологическим дефицитом;

 ✓ опухоли головного мозга;
 ✓ когнитивные, психические и речевые нарушения, 
исключающие возможность речевого контакта 
с больным;

 ✓ развитие настоящего ИИ на фоне инфекционного 
заболевания;

 ✓ потребность в  искусственной вентиляции легких 
в первые сутки госпитализации.

Клинический диагноз и  патогенетический подтип 
ИИ определяли на  основании анамнестических 
сведений, клинической картины, данных КТ  го-
ловного мозга, ультразвуковой допплерографии 
экстракраниальных артерий, мониторирования 
электрокардиограммы. Выраженность очагового не-
врологического дефицита оценивали по шкале ин-
сульта Национального института здоровья (National 
Institute of Health Stroke Scale, NIHSS), уровень бодр-
ствования – по шкале комы Глазго (ШКГ), степень 
утраты способности к  самообслуживанию  – с  по-
мощью индекса Бартел (ИБ). Оценка когнитивных 
функций проводилась по результатам выполнения 
тестов краткой шкалы оценки психических функций 
(КШОПФ) и Монреальской шкалы оценки когнитив-
ных функций (Montreal Cognitive Assessment, МоСА). 

Обследование выполнялось на момент госпитализа-
ции (за исключением нейропсихологического тести-
рования), на 11-е сутки ИИ, через три, шесть и 12 ме-
сяцев.
Критериями ИАП считали наличие не менее одного 
из следующих признаков:
 ■ температура тела < 38 °C без другой установленной 

причины;
 ■ лейкоцитоз < 12 000 в мм3;
 ■ у пациентов старше 70 лет – угнетение сознания, 

которое не могло быть обусловлено другими уста-
новленными причинами, а  также не  менее двух 
из следующих критериев: 1) гнойная мокрота (из-
менение ее характера)/увеличение объема отделя-
емого из дыхательных путей/необходимость более 
частой санации бронхиального дерева, впервые 
появившиеся на  протяжении 24 часов; 2) впер-
вые возникшие или усилившиеся по  интенсив-
ности кашель/диспноэ/тахипноэ (> 25 в  минуту); 
3) хрипы и/или крепитация, выслушиваемые над 
легкими; 4) изменения лабораторных показате-
лей газообмена (индекс оксигенации < 240); 5) по-
требность в ингаляции кислорода; 6) инфильтрат 
в  легких, впервые выявленный или увеличиваю-
щийся в объеме, обнаруженный при одном из не 
менее чем двух рентгенографических исследова-
ний.

Для диагностики ИАП не требовались положитель-
ные результаты первого рентгенологического обсле-
дования.
Наличие ИМВП диагностировали на  основании 
не менее двух из перечисленных ниже критериев:
 ■ обнаружение нитритов в общем анализе мочи;
 ■ присутствие не менее 100 000 колоний/мл при бак-

териологическом исследовании мочи;
 ■ содержание лейкоцитов в моче > 35/мл;
 ■ лихорадка > 38 °C [11, 12].

Полученные результаты обработаны статистиче-
ски с  помощью программы SPSS 20.0. При срав-
нении двух независимых выборок использовали 

Таблица 2. Результаты динамической оценки выраженности неврологического дефицита и состояния когнитивных 
функций у наблюдавшихся больных (баллы, M ± m)

Показатель 1-е сутки 11-е сутки 3 месяца 6 месяцев 12 месяцев

NIHSS 1-я группа 14,8 ± 3,1 14,3 ± 2,9 9,8 ± 1,21 8,5 ± 0,91 4,8 ± 0,81

2-я группа 8,9 ± 2,32 6,2 ± 0,91, 2 5,4 ± 0,91 5,0 ± 1,01 4,3 ± 0,81

ИБ 1-я группа – 59,3 ± 7,6 61,4 ± 6,7 64,2 ± 5,8 79,4 ± 4,81

2-я группа – 71,3 ± 6,42 76,3 ± 6,92 80,3 ± 6,21, 2 87,3 ± 5,81

КШОПФ 1-я группа – 24,7 ± 1,3 23,8 ± 1,2 24,7 ± 0,9 27,8 ± 0,91

2-я группа – 27,4 ± 1,12 27,9 ± 1,12 28,4 ± 0,92 28,3 ± 1,01

МоСА 1-я группа – 24,0 ± 1,0 24,5 ± 0,9 25,3 ± 1,0 27,0 ± 0,81

2-я группа – 26,5 ± 0,92 27,7 ± 1,01, 2 28,0 ± 0,91, 2 28,6 ± 0,81

1 Различия по сравнению с исходным уровнем достоверны (p < 0,05).
2 Различия между группами достоверны (p < 0,05).

Клинические исследования
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U-критерий Манна – Уитни (с поправкой Йетса для 
малых выборок). Для оценки связи независимыми 
переменными использовали коэффициент корреля-
ции Пирсона (r). Достоверными считались разли-
чия при р < 0,05.

Результаты и обсуждение
Пациенты обеих групп были сопоставимы по полу, 
уровню бодрствования, локализации очага ИИ 
в правой или левой каротидной системе, показате-
лям систолического и диастолического артериально-
го давления, уровню гликемии на момент госпитали-
зации (табл. 1). 
Пациенты первой  группы оказались достоверно 
старше (p = 0,042), имели большую выраженность 
неврологического дефицита, в соответствии с NIHSS 
(p = 0,038). В первой группе показатели летальности 
были выше  (p = 0,032).
В  результате проводимой терапии у  пациентов 
обеих групп наблюдалась положительная динамика – 
снижалась выраженность очагового неврологическо-
го дефицита, прежде всего пирамидных нарушений 
в конечностях (табл. 2). У пациентов второй группы 
статистически значимые различия по  сравнению 
с исходным уровнем отмечались уже на момент вы-
писки из стационара, впоследствии выраженность 
неврологического дефицита уменьшалась. У паци-
ентов первой  группы уменьшение выраженности 
неврологического дефицита имело отсроченный ха-
рактер, о чем свидетельствовало отсутствие стати-
стически значимых отличий при исследовании через 
три месяца по сравнению с исходным уровнем.
При обследовании через шесть и 12 месяцев стати-
стически значимые различия между  группами от-
сутствовали, показатели в обеих группах достоверно 
отличались от исходных. Увеличение ИБ у пациентов 
второй  группы отмечалось с момента прекращения 
стационарного периода лечения. К максимальным 
показателям ИБ приблизился через 12 месяцев, что 
свидетельствовало о  существенном расширении 
степени независимости в повседневном быту. У па-
циентов первой группы на момент выписки из ста-
ционара показатели ИБ оказались статистически 
значимо ниже, чем у  пациентов второй  группы, 
и оставались на том же уровне при осмотре через три 
месяца. Только с шестого месяца регистрировалась 
тенденция к увеличению данного показателя (отли-
чия по сравнению с исходным уровнем приобрели 
статистически значимый характер). Спустя 12 меся-
цев от момента развития ИИ у больных обеих групп 
ИБ достиг максимальных значений и не различался 
между группами.

При исследовании состояния когнитивных функций 
установлено, что результаты обследования по опрос-
никам КШОПС и МоСА среди больных первой груп-
пы через три и  шесть месяцев оказались несколько 
выше исходных, но отличия не носили достоверного 
характера. Только при обследовании через 12 месяцев 
от момента развития ИИ отличия указанных показате-
лей продемонстрировали статистическую значимость 
по сравнению с исходными. У пациентов второй груп-
пы результаты обследования по опросникам КШОПС 
и МоСА статистически значимо увеличивались по срав-
нению с исходным уровнем с третьего месяца, нарастая 
к шестому и 12-му месяцу. При обследовании через три 
и шесть месяцев значения по указанным шкалам были 
статистически значимо выше у больных второй груп-
пы, причем отличия между группами нивелировались 
только при обследовании через 12 месяцев.
Выявлена тесная прямая зависимость риска разви-
тия ИАП и ИМВП с возрастом больных (r = 0,678; 
p < 0,05), исходной выраженностью неврологического 
дефицита (r = 0,518; p < 0,05), наличием псевдобуль-
барного синдрома с дисфагией (r = 0,536; p < 0,05). 
Кроме того, установлена связь развития инфекцион-
ных осложнений с СД 2-го типа (r = 0,452; p < 0,05) 
и угнетением сознания на момент госпитализации 
(r = 0,441; p < 0,05). Не обнаружено статистически 
значимых отличий выраженности неврологического 
дефицита, степени инвалидизации и характера ин-
фекционных осложнений. Не зафиксировано отли-
чий влияния ИАП и/или ИМВП на характер течения 
постинсультного периода и отдаленные исходы ИИ.

Заключение
Результаты проведенного исследования указывают 
на то, что инфекционные осложнения острого ИИ 
в каротидной системе чаще возникают у пациентов 
более старшего возраста с соматическими заболева-
ниями, изначально более высокой выраженностью 
неврологического дефицита.
Важным предиктором развития ИАП является на-
личие псевдобульбарного синдрома с  дисфагией. 
Наличие инфекционных осложнений ассоциирует-
ся с более высоким уровнем летальности в остром 
периоде ИИ, замедленным темпом восстановления 
когнитивных и  неврологических функций в  тече-
ние года после перенесенного ИИ.
Через 12 месяцев выраженность очагового невроло-
гического дефицита, степень независимости в  по-
вседневном быту от посторонней помощи, состояние 
когнитивных функций существенно не  отличают-
ся у  пациентов с  инфекционными осложнениями 
острого ИИ.  
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Th e purpose – the relationship of long-term outcomes of acute ischemic stroke (AI) in the carotid system 
with infectious complications suff ered in the acute period of the disease.
Material and methods. Th e study included 96 patients who underwent acute AI, 48 of them had 
infectious complications in the acute period of AI (group 1), such complications were absent in 48 patients 
(group 2). Th e severity of focal neurological defi cit (NIHSS scale, Bartel index), the state of cognitive functions 
(MMSE and MoCA questionnaires), the nature of the course of the disease were evaluated. 
Results and discussion. Th e patients of group 1 were characterized by an older age, a more severe severity 
of neurological defi cit at the time of hospitalization, more frequent swallowing disorders (diff erences compared 
to group 1 were statistically signifi cant). For 6 months aft er AI, group 1 patients had more severe focal neurological 
defi cit, as well as more pronounced cognitive impairment (p < 0.05 compared to group 2). Th ese diff erences were 
absent aft er 12 months (p > 0.05). Th ere were no signifi cant diff erences in the course of the post-stroke period 
of diff erences in patients with lower respiratory or urinary tract disease. 
Conclusion. For 6 months in patients those who have undergone acute carotid AI have more pronounced focal 
neurological and cognitive impairments. Th e severity of focal neurological symptoms, the severity of cognitive 
impairment, as well as the level of independence from outside help in everyday life did not signifi cantly diff er in 
patients of the two groups.
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Венозные дисгемии  
экстра- и интракраниальных 
локализаций у пациентов 
с хронической обструктивной болезнью 
легких в стадии декомпенсации

Цель исследования – выявить изменения церебрального кровотока у пациентов с нарушениями функции 
внешнего дыхания при хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) различной степени тяжести 
в фазе обострения.
Материал и методы. В исследование было включено 60 мужчин и женщин в возрасте от 25 до 75 лет. 
Первую (контрольную) группу составили десять практически здоровых лиц, вторую – 25 пациентов 
с легкой степенью нарушения функции внешнего дыхания в стадии обострения, третью – 25 пациентов 
с тяжелой степенью нарушения функции внешнего дыхания в стадии декомпенсации.
Результаты. У больных ХОБЛ выявлены нарушения венозной циркуляции головного мозга и конечностей 
разной степени выраженности. 
Заключение. Характер и степень выраженности венозной дисфункции экстра- и интракраниального 
уровня у больных ХОБЛ зависят от выраженности нарушений функции внешнего дыхания.
Ключевые слова: венозные нарушения, хроническая обструктивная болезнь легких, венозная циркуляция, 
ультразвук
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Исходя из результатов международных иссле-
дований (GOLD Science Committee Membеrs 
2018–2019), хроническая обструктивная бо-

лезнь легких (ХОБЛ) – распространенное курабель-
ное  гетерогенное заболевание, в  основе которого 
лежат стойкие респираторные симптомы с ограни-
чением воздушного потока за счет изменения струк-
туры дыхательных путей и/или альвеол из-за регу-
лярного/значительного воздействия вредных частиц 
или газов.
Распространенность ХОБЛ во взрослой популяции 
достигает 11,7%. Отмечается также тенденция к уве-
личению заболеваемости ХОБЛ в развитых и разви-
вающихся странах. По данным Европейского респи-

раторного общества, только 25% случаев заболевания 
выявляется на ранних стадиях.
ХОБЛ характеризуется высокой частотой комор-
бидных расстройств, что и определяет актуаль-
ность исследуемой проблемы. В последнее время 
ХОБЛ рассматривают как заболевание с  выра-
женным системным компонентом, при котором 
в  патологический процесс вовлекаются многие 
органы и системы, в связи с чем разрабатывает-
ся дизайн исследований системных проявлений 
при данной патологии [1–4]. Системные реакции 
у  больных ХОБЛ формируются под влиянием 
различных факторов. Часто ХОБЛ сочетается 
с  нарушением венозной циркуляции  головного 
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мозга и конечностей. К наиболее частым их про-
явлениям относится так называемая венозная эн-
цефалопатия.
Следует отметить, что венозная дисгемия имеет 
системный характер. Обычно отмечается несколь-
ко типичных локализаций венозной патологии – 
от варикоза и флеботромбоза нижних конечностей 
до  геморроя, варикоцеле. При этом нарушается 
венозный отток из полости черепа. Сочетанность 
экстра- и интрацеребральных дисгемий позволяет 
относить подобные случаи к системной флебопа-
тии  [5–10]. Нередко системная флебопатия ста-
новится результатом дисплазии соединительной 
ткани [11]. Среди факторов, которые способны 
влиять на внелегочные проявления ХОБЛ, может 
быть ослабление присасывающего действия груд-
ной клетки, повышение внутригрудного давления 
за счет формирования воздушных ловушек и, как 
следствие, нарушение церебрального кровотока. 
При этом преимущественно возникает венозная 
дисциркуляция.
Несвоевременная диагностика, неадекватное лечение 
обострений ХОБЛ и сосудистых нарушений могут 
сопровождаться прогрессированием церебральных 
изменений, что негативно отражается на  качестве 
жизни пациентов.
Закономерности формирования изменений веноз-
ного кровотока при ХОБЛ в зависимости от степени 
нарушения функции внешнего дыхания остаются 
малоизученными [12–19].
Цель исследования – выявить изменения церебраль-
ного кровотока у пациентов с нарушениями функции 
внешнего дыхания при ХОБЛ различной степени тя-
жести в фазе обострения.

Материал и методы
В  исследование включено 60 мужчин и  женщин 
в  возрасте от  25 до 75 лет. Первую (контроль-
ную) группу составили десять (пять женщин и пя-
теро мужчин) практически здоровых лиц (средний 
возраст – 29,0 ± 4,2  года), вторую –  25 пациентов 
(девять женщин и 16 мужчин) (средний возраст – 
62,6 ± 5,7 года) с легкой степенью (GOLD 1) наруше-
ния функции внешнего дыхания, согласно резуль-
татам пост-бронходилатационного теста объема 
форсированного выдоха за первую секунду (ОФВ1), 
в стадии обострения, третью – 25 больных (11 жен-
щин и 14 мужчин) (средний возраст – 65,4 ± 5,9 года) 
с тяжелой степенью (GOLD 3) нарушения функции 

внешнего дыхания, согласно результатам пост-брон-
ходилатационного теста ОФВ1, в стадии декомпен-
сации.
Проводились клиническое обследование с акцентом 
на изменениях артериального и венозного ангиоло-
гического статуса, ультразвуковая допплерография 
с оценкой направленности и характера потока по со-
судам глазницы, дуплексное сканирование сосудов 
шеи с  оценкой яремных вен с  функциональными 
пробами и позвоночных венозных сплетений. Для 
объективизации функции внешнего дыхания выпол-
нялась спирометрия.
При анализе полученных данных использовались ме-
тоды описательной статистики, Т-критерий Стьюден-
та для независимых выборок, критерии хи-квадрат, 
Манна – Уитни, Краскела – Уоллиса, коэффициенты 
корреляции Спирмена и Пирсона, осуществлялся од-
нофакторный дисперсионный анализ. Нормальность 
распределения оценивали с помощью критериев Кол-
могорова – Смирнова и Шапиро – Уилка. За доста-
точный уровень достоверности различий принима-
лось значение p < 0,05.

Результаты
Первая  группа состояла из  мужчин и  женщин 
без жалоб и клинико-инструментальных данных, 
свидетельствовавших в  пользу легочной пато-
логии и  венозных дисгемий (одышка, влажный 
кашель, утренняя головная боль распирающего 
характера, мелькание мушек перед глазами, ощу-
щение песка в глазах). Показатели артериального 
и венозного потока находились в пределах рефе-
ренсных значений, в  соответствии с  возрастом 
и полом [17].
Во вторую и третью группу вошли пациенты с ХОБЛ 
с  преимущественно экспираторной одышкой 
и влажным кашлем. Согласно результатам опроса, 
у 80% пациентов второй и третьей групп отмечались 
жалобы, характерные для клинической картины ве-
нозной дисгемии: утренняя головная боль распи-
рающего характера, быстро проходящая после вер-
тикализации, кратковременное мелькание мушек 
перед глазами, ощущение песка в глазах после про-
буждения. Достаточно часто (у 28% пациентов вто-
рой группы и 52% пациентов третьей группы) отме-
чались также жалобы, указывающие на возможный 
синдром обструктивного апноэ сна: храп, эпизоды 
остановки дыхания, выраженная дневная сонли-
вость (табл. 1).

Таблица 1. Жалобы больных ХОБЛ с разной степенью нарушения функции внешнего дыхания по GOLD

Признак Первая 
(контрольная) 
группа

Вторая 
группа 
(GOLD 1)

Третья 
группа 
(GOLD 3)

p (сравнение между 
второй и третьей 
группами) 

Одышка, кашель 0 25 25 1

Утренняя головная боль распирающего характера 0 17 23 0,17

Храп, дневная сонливость, эпизоды остановки дыхания 0 7 13 0,084

Нарушение сна 3 18 22 0,29
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Характерной находкой при проведении спирометрии 
у пациентов второй и третьей групп стало наличие воз-
душной ловушки (ОФВ1/ФЖЕЛ (форсированная жиз-
ненная емкость легких) < 0,70). Этот показатель был 
достоверно ниже у пациентов третьей группы (табл. 2).
При проведении ультразвуковой допплерографии 
артерий и вен глазницы у 16 (64%) пациентов тре-
тьей группы и одного (4%) пациента второй группы 
выявлены повышенные цифры пиковой линейной 
скорости кровотока по глазничным венам. Следует 
отметить, что скорость потока по этим сосудам у па-
циентов второй группы, даже на фоне преимущест-
венно нормальных значений, была достоверно выше, 
чем у  пациентов контрольной  группы (p < 0,001). 
Аналогичная картина наблюдалась при исследова-
нии позвоночных вен: усиленный пиковый поток 
по  позвоночному сплетению, чаще с  нарушением 
фазности, зафиксирован у 24 (96%) пациентов треть-
ей группы и 19 (76%) пациентов второй группы. Раз-
личия между второй и контрольной группами также 
были высоко достоверными (p < 0,001).
Следует отметить наличие достоверной сильной от-
рицательной корреляции значений линейной скоро-
сти кровотока по глазничным венам и соотношения 
ОФВ1/ФЖЕЛ (r = -0,7; p < 0,001). Между этим пока-
зателем и пиковой линейной скоростью кровотока 
по позвоночным венам также зафиксирована досто-
верная корреляция средней силы (r = -0,57; p < 0,001).
Еще одной частой находкой, по данным дуплексного 
сканирования, было выраженное расширение луко-
вицы правой яремной вены, значительно усиливав-
шееся при пробе Вальсальвы.
Помимо признаков церебральной дисгемии 
у 15 (30%) больных при клиническом осмотре наблю-
далась флебопатия иных локализаций – варикозное 
расширение вен нижних конечностей, геморрой.

Обсуждение
Полученные данные комплексного клинико-инстру-
ментального обследования больных с различной степе-
нью тяжести ХОБЛ в фазе обострения свидетельствуют 
о сочетании нарушения функции внешнего дыхания 
с расстройством венозной циркуляции головного мозга. 
Выраженность венозной дисгемии коррелирует с по-
казателями нарушения функции внешнего дыхания, 
в частности соотношением ОФВ1/ФЖЕЛ, характеризу-
ющим наличие и выраженность воздушной ловушки.
Можно предположить, что основным патогенетиче-
ским фактором развития венозной дисциркуляции 
является повышение внутригрудного давления.
Результаты исследования позволяют рекомендовать 
оценку клинических симптомов церебральной веноз-
ной энцефалопатии и  определенный алгоритм ин-
струментального обследования (дуплексное сканиро-
вание с оценкой потока по позвоночным сплетениям 
и луковицам яремных вен, ультразвуковое обследо-
вание глазниц с оценкой кровотока по венам) пациен-
там с ХОБЛ для выявления коморбидной патологии. 
Таким образом, появляется возможность оптимиза-
ции лечебно-профилактических мероприятий, на-
правленных на улучшение качества жизни пациентов.

Выводы
Инструментальные признаки венозной дисциркуля-
ции обнаружены у большинства пациентов с легкой 
степенью ХОБЛ в период обострения и всех пациен-
тов с тяжелой степенью ХОБЛ. Выраженность этих 
расстройств тесно связана с показателями функции 
внешнего дыхания. У 80% пациентов такие расстрой-
ства проявлялись характерными жалобами и клини-
ческими симптомами. Это позволяет рекомендовать 
проведение клинико-инструментальной оценки ве-
нозного статуса всем пациентам с ХОБЛ.  
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Таблица 2. Результаты инструментального обследования больных ХОБЛ с разной степенью тяжести по GOLD
Показатель Первая 

(контрольная) 
группа 

Вторая группа 
(пациенты с ХОБЛ, 
GOLD 1)

Третья группа 
(пациенты 
с ХОБЛ, GOLD 3)

p

Vmax ГВ, см/с 4,2 ± 0,5 7,5 ± 2,0 20,4 ± 10,4 < 0,0001
Vmax ЯВ, см/с 17,1 ± 0,15 39,0 ± 13,5 54,5 ± 18,2 < 0,0001
Vmax ПВС, см/с 11,4 ± 1,2 32,7 ± 8,0 43,0 ± 13,1 < 0,0001 
ОФВ1, % нормы > 80%* 76,6 ± 3,4 39,5 ± 5,2 < 0,0001**
ОФВ1/ФЖЕЛ > 0,7* 0,6 ± 0,04 0,46 ± 0,08 0,0015**

 * Точное значение не рассчитывалось программой спирометрического комплекса при ОФВ > 80%.
 ** Оценивались различия между второй и третьей группами.
Примечание. ГВ – глазничная вена. ЯВ – яремная вена. ПВС – позвоночное венозное сплетение.
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Venous Dyshemias of the Extra- and Intracranial Localizations During the Exacerbation 
of Chronic Obstructive Lung Disease

K.A. Sargsyan, I.D. Stulin, PhD, Prof., A.G. Malyavin, PhD, Prof., R.S. Musin, PhD, Prof., F.A. Seleznev, PhD 
A.I. Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry

Contact person:  Kristina A. Sargsyan, kriny07@mail.ru  

Objective – to identify changes of cerebral bloodstream among the patients with external respiratory  
dysfunctions during chronic obstructive lung disease (COLD) in the phase of exacerbation.
Material and methods. 60 people (male and female) were examined at age of 25–75. The first group  
was formed of 10 absolutely healthy people. The second group was formed of 25 patients with mild level  
of external respiratory disfunctions in the stage of aggravation. The third group was formed of 25 patients  
with severe degree of external respiratory disfunctions in the stage of aggravation. 
Results. Dysfunctions of venous circulation of the cerebrum and extremities of varying severity have been 
revealed among the patients with COLD. 
Conclusion. The character and severity of venous dysfunctions of the extra- and intracranial level among 
the patients with COLD depend on the degree of external respiratory dysfunctions.

Key words: venous dysfunctions, chronic obstructive lung disease, venous circulation, ultrasound angiography
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Головокружение:  
новые возможности терапии

Симптом головокружения часто встречается в повседневной клинической практике и может значительно 
снижать качество жизни пациентов, особенно пожилого и старческого возраста. В большинстве случаев 
данное состояние обусловлено нарушением функции как периферического, так и центрального отдела 
вестибулярной системы. Поэтому при лечении больных следует учитывать способность одного и того 
же лекарственного вещества оказывать двойное действие при инициации патологического процесса. 
Медикаментозная терапия должна быть направлена на коррекцию патохимических нарушений в целом 
и нейротрансмиттерного дисбаланса в частности. Комбинированный препарат Арлеверт может 
рассматриваться в качестве первой линии терапии при головокружении различной этиологии. 
Ключевые слова: вестибулярное головокружение, лечение головокружения, Арлеверт
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Клиническая эффективность

Введение
Головокружение  – одна из  часто встречающихся 
жалоб в  повседневной клинической практике [1]: 
в  общей популяции  – 17–32%, среди лиц старше  
80 лет – до 39% [2].
Эпидемиологическую ситуацию в мире по данной 
патологии характеризуют повсеместная распро-
страненность и прогнозируемое увеличение часто-
ты  головокружения, обусловленного постарением 
населения. В нашей стране, как и в большинстве эко-
номически развитых стран, отмечается увеличение 
в составе населения абсолютной численности и доли 
лиц пожилого и старческого возраста. Число людей 
в возрасте старше 60 лет в России составляет при-
мерно 20% общей популяции [3]. Головокружение, 
особенно у  пожилых пациентов, на  фоне частых 
травм в результате падения [4] значительно ухудша-
ет качество жизни и нередко приводит к инвалиди-
зации. Поэтому данная проблема приобретает все 
большую актуальность как в социальном, так и в ме-
дицинском аспекте.
Причиной головокружения является дисбаланс сен-
сорной информации, поступающей от  основных 
афферентных систем, обеспечивающих пространст-
венную ориентацию,  – вестибулярной, зрительной 
и проприоцептивной. Значение также имеют нару-
шения центральной обработки информации и эффе-
рентного звена двигательного акта. Стимуляция этих 

систем возможна как в  норме (например, при вра-
щении на карусели, полете на самолете, «морской», 
«космической» болезни и т.д. (физиологическое голо-
вокружение)), так и при патологии (головокружение 
может быть симптомом различных заболеваний (па-
тологическое головокружение)). Чувство равновесия 
в нормальных условиях не обладает такой специфич-
ностью, как, например, зрение, слух или обоняние,  
и, как правило, находится на подсознательном уровне. 
Именно этим объясняется неопределенное описание 
жалоб больных при развитии симптома неустойчи-
вости, что и определяет трудности его диагностики.
Учитывая изложенное, состояния, которые пациент 
мог бы описать как головокружение, подразделяются 
на четыре категории [5]:
1) вестибулярное (системное головокружение). Вер-

тиго (истинное головокружение) обусловлено на-
рушениями собственно в вестибулярном аппарате. 
Оно проявляется иллюзией движения собственно-
го тела (ощущение собственного движения) или 
окружающих предметов (ощущение наружного 
движения), которое обычно сопровождается веге-
тативными симптомами (тошнотой, рвотой, повы-
шенным потоотделением), нарушением равнове-
сия и нистагмом;

2) невестибулярное (несистемное головокружение):
 ✓ нарушение равновесия или координации характе-
ризуется неустойчивостью, шаткой походкой. Воз-
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никает вследствие поражения различных отделов 
нервной системы, обеспечивающих пространст-
венную координацию. Характеризуется появлени-
ем (или усилением) головокружения в положении 
стоя или при ходьбе и  его исчезновением (или 
ослаблением) в положении сидя или лежа;

 ✓ обморок и  предобморочное состояние (липоти-
мия). Этими терминами обозначают временную 
потерю сознания или ощущение приближающей-
ся потери сознания. Непосредственная причина 
обморока  – падение мозгового кровотока ниже 
уровня, необходимого для обеспечения мозга глю-
козой и кислородом. Обморок и предобморочные 
состояния развиваются на фоне артериальной ги-
потонии, заболеваний сердца или вследствие веге-
тативных реакций [5]. Предобморочное состояние 
характеризуется как ощущение дурноты, потемне-
ния в глазах, «проваливания»;

 ✓ неопределенные ощущения (психогения или дур-
нота, «туман в голове», «мне плохо») часто описы-
ваются как головокружение при эмоциональных 
расстройствах, таких как гипервентиляционный 
синдром, ипохондрический или истерический не-
вроз, депрессия [5].

Как уже отмечалось, вестибулярное головокружение 
(истинное  головокружение, вертиго) обусловлено 
непосредственным поражением вестибулярной сис-
темы. В целом на долю вестибулярных расстройств 
приходится 48% жалоб на головокружение у пожи-
лых людей [6]. Вестибулярная система является ча-
стью мультисенсорной и сенсомоторной сети про-
странственной ориентации и контроля равновесия. 
В основе этой очень сложной нервной организации 
лежит широкий спектр нейротрансмиттеров, среди 
которых важную роль играют глутамат, ацетилхолин 
и глицин, дополнительно модулируемые гистамином, 
адреналином и норадреналином. По сути, эта систе-
ма, состоящая из множества компонентов, разделена 
на периферическую и центральную части [7]. Пери-
ферическая часть вестибулярного аппарата включа-
ет в себя лабиринт внутреннего уха (полукружные 
каналы, отолитовый аппарат и вестибулярные сен-
сорные клетки) и вестибулярную часть восьмой пары 
черепных нервов. Некоторые из  наиболее распро-
страненных синдромов головокружения – следствие 
ряда четко определенных периферических вестибу-
лярных расстройств, таких как доброкачественное 
пароксизмальное позиционное  головокружение 
(ДППГ), вестибулярный нейронит, билатеральная 
вестибулопатия или болезнь Меньера, лабиринтит, 
перилимфатическая фистула, для лечения которых 
разработаны конкретные фармакологические и не-
фармакологические методы [8].
Признаки периферического головокружения:

 ✓ внезапное интенсивное начало (часто преходящее, 
имеет четко вращательный характер); 

 ✓ головокружение усиливается под воздействи-
ем внешних факторов (свет, звук,  громкая речь, 
движение и  мелькание предметов, движение  глаз 
и др.);

 ✓ вегетативные нарушения (тошнота, рвота, поблед-
нение, потливость);

 ✓ слуховые симптомы (снижение слуха, шум в ушах);
 ✓ очаговая неврологическая симптоматика отсутст-
вует;

 ✓ односторонний спонтанный нистагм;
 ✓ нистагм направлен в  сторону, противоположную 
поражению, и усиливается при взгляде в эту сто-
рону;

 ✓ фиксация взора часто несколько уменьшает ни-
стагм и головокружение;

 ✓ в положении стоя больные отклоняются и падают 
преимущественно в сторону пораженного уха;

 ✓ другие неврологические нарушения не  характер-
ны [9].

Центральная часть вестибулярной системы состо-
ит из вестибулярных ядер, глазодвигательных ядер, 
трактов вестибулоокулярного рефлекса, мозжечка, 
ретикулярной формации ствола мозга. Наиболее 
часто причиной центрального вестибулярного голо-
вокружения становятся инсульт в вертебрально-ба-
зилярной системе, мигрень, эпилепсия, рассеянный 
склероз и опухоли головного мозга.
Признаки центрального головокружения:

 ✓ постепенное начало (за исключением инсульта);
 ✓ головокружение менее интенсивное, но  постоян-
ное;

 ✓ вегетативные нарушения (тошнота, рвота) неред-
ко отсутствуют;

 ✓ крайне редко отмечаются снижение слуха, шум 
в ушах;

 ✓ выявляются другие неврологические нарушения (дво-
ение, расстройство глотания, мозжечковая атаксия, 
слабость в конечностях или нарушение чувствитель-
ности);

 ✓ направление падения вариабельно (чаще в сторо-
ну очага в головном мозге);

 ✓ двусторонний спонтанный нистагм;
 ✓ нистагм продолжительный, резкий, более выра-
жен в  сторону очага и  усиливается при взгляде 
в эту сторону, фиксация взора обычно не умень-
шает нистагм и головокружение [9].

На  практике не  всегда удается установить точную 
причину развития  головокружения и  подобрать 
специфическое лечение,  главным образом из-за 
разнообразия сообщаемых пациентами симптомов, 
широкого спектра лежащих в  основе расстройств 
нарушений или отсутствия подходящего диагности-
ческого оборудования. Это затрудняет оказание как 
первичной, так и вторичной медицинской помощи. 
Как показали результаты международного наблю-
дательного исследования с  участием 4294  пациен-
тов с  вестибулярным  головокружением, жалобы 
большинства из них не могли быть отнесены к кон-
кретному заболеванию (например, ДППГ, болезнь 
Меньера), а классифицировались как системное го-
ловокружение иного или неизвестного генеза [10].
Большинство случаев  головокружения являются 
следствием комбинированного нарушения функ-
ций как периферического, так и центрального вес-
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тибулярного аппарата, поскольку патология одного 
из них неизбежно влияет на другой. Так, перифери-
ческое головокружение всегда имеет и центральный 
компонент, поскольку нарушение функции одного 
периферического вестибулярного органа приводит 
к  «сенсорному несоответствию» в  расположенных 
выше центрах регуляции равновесия [7]. Кроме того, 
сопутствующая патология, особенно у пожилых па-
циентов, может приводить к развитию сенсорного 
конфликта, влияя на центральное и периферическое 
звено вестибулярного аппарата одновременно [11]. 
В  частности, цереброваскулярные заболевания, 
а также системные заболевания (сахарный диабет, 
ревматоидный артрит) способны вызывать дис-
функцию лабиринта внутреннего уха и центральных 
структур головного мозга  [7].
Таким образом, в силу сложного строения вестибу-
лярной системы развитие симптома головокружения 
может быть многофакторным. Задача врача амбула-
торного звена – устранить (если возможно) основ-
ное заболевание, ставшее причиной  головокруже-
ния, а также назначить симптоматическую терапию 
с целью снижения выраженности патологического 
состояния и предотвращения развития осложнений, 
обычно в виде аффективных нарушений тревожно-
фобического и депрессивного регистра.

Лечение
Общие принципы лечения головокружения предус-
матривают применение нелекарственных методов 
(адаптационная терапия, физио- и психотерапия), 
лекарственных средств и  хирургическое вмеша-

тельство (при объемных процессах VIII пары че-
репно-мозговых нервов, задней черепной ямки). 
Для медикаментозной коррекции применяются 
препараты различных фармакологических  групп, 
в  том числе антигистаминные (дименгидринат, 
бетагистин), антихолинергические (скополамин), 
определенные блокаторы кальциевых каналов (цин-
наризин, флунаризин), нейролептики и другие пси-
хотерапевтические средства (дикалия клоразепат, 
диазепам, фенобарбитал),  гомеопатические смеси 
(Вертигохель),  глюкокортикостероиды и  вазоак-
тивные вещества (цикланделат, пентоксифиллин, 
экстракты гинкго билоба) [12]. Наиболее часто на-
значаемые в клинической практике лекарственные 
средства при симптомах головокружения представ-
лены в таблице [13].

Бетагистин
Предположительно одним из наиболее применяемых 
в мире препаратов против головокружения являет-
ся бетагистин, обычно назначаемый в форме бета-
гистина дигидрохлорида (Серк®, Бетасерк®) в  дозе 
16 мг три раза в день. Он является аналогом гиста-
мина, действует как слабый агонист H1-рецепторов 
и мощный антагонист H3-рецепторов, хотя точный 
механизм его действия на вестибулярную систему 
до конца не изучен. Бетагистин разрешен к приме-
нению и широко используется при болезни Меньера 
и периферическом вестибулярном головокружении, 
обусловленном меньероподобным симптомоком-
плексом, который может включать основные сим-
птомы  головокружения (часто связанные с  тош-

Наиболее часто назначаемые в клинической практике лекарственные средства при симптомах головокружения
Препарат Механизм действия Суточная доза Показание 

к применению
Побочные эффекты

Бетагистин Оригинальный антагонист 
серотониновых 5-HT3-рецепторов 
вестибулярных ядер

48 мг Головокружение Седация,  
желудочно-кишечные 
расстройства, 
экстрапирамидные 
расстройства

Дименгидринат H1-антигистаминное средство 
с антихолинергическими 
свойствами

150–450 мг 
(однократные дозы 
от 50 до 120 мг)

Центральное 
вестибулярное 
головокружение

Седация, сухость 
во рту, головокружение, 
желудочно-кишечные 
расстройства

Циннаризин Селективный блокатор 
кальциевых каналов 

15–225 мг Периферическое 
вестибулярное 
головокружение

Седация, увеличение веса, 
экстрапирамидные 
расстройства

Циннаризин/
дименгидринат

Блокатор кальциевых  
каналов/антигистаминное 
средство с антихолинергическими 
свойствами

20/40 мг Периферическое 
и центральное 
головокружение

Сонливость, 
экстрапирамидные 
расстройства

Прохлорперазин Сильный нейролептик, действует 
как D2-блокатор в триггерной 
зоне хеморецепторов и оказывает 
антихолинергическое действие 

10–15 мг Острый приступ 
выраженного 
головокружения

Сонливость, 
головокружение, 
сухость во рту

Диазепам Супрессивное действие на центральную  
нервную систему, в том числе 
активность вестибулярного нерва 
и вестибулярных ядер

5 мг/6–8 часов Головокружение 
и беспокойство

Сонливость, 
головокружение, 
угнетение дыхания
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нотой и/или рвотой), шума в ушах и потери слуха. 
Врачи первичного звена часто назначают бетагистин 
в случае неопределенной симптоматики и этиологии 
заболевания [10]. В  многочисленных клинических 
исследованиях показана высокая эффективность 
и переносимость бетагистина при головокружении, 
связанном с различными вестибулярными расстрой-
ствами [14]. Сегодня этот препарат рассматривает-
ся как средство фармакологической терапии первой 
линии для симптоматического лечения перифериче-
ского головокружения.

Дименгидринат
Дименгидринат, 2-бензгидрилокси-N, N-диметил-
этиламин-8-хлоро-3,7-дигидро-1,3-диметил-1H-
пурин-2,6-дион, соль дифенгидрамина, представляет 
собой антигистаминный препарат с  антихолинер-
гическими (антимускариновыми) свойствами. Он 
устраняет  головокружение и  проявляет противо-
рвотное, противотошнотное, седативное, умерен-
ное противоаллергическое действие. Блокирует ги-
стаминовые H1-рецепторы и  М-холинорецепторы 
центральной нервной системы (ЦНС), тем самым 
действуя преимущественно на центральный вести-
булярный аппарат [15]. Угнетает также гиперстиму-
лированную функцию лабиринта. Действие проявля-
ется через 20–30 минут после приема и сохраняется 
в течение 4–6 часов.

Циннаризин
Циннаризин, транс-1-бензгидрил-4-циннамилпипе-
разин, – производное пиперазина действует как ан-
тагонист кальция [16]. Относится к группе средств, 
улучшающих мозговое кровообращение. Препарат 
обладает сосудорасширяющим эффектом, не оказы-
вая существенного влияния на  артериальное дав-
ление, улучшает мозговое, периферическое и коро-
нарное кровообращение; уменьшает возбудимость 
вестибулярного аппарата. Ингибирующее действие 
циннаризина на  возбудимость вестибулярного 
аппарата было подтверждено еще в  1960  г.  Влияя 
на гладкую мускулатуру сосудов, циннаризин ока-
зывает сосудорасширяющие действие, особенно 
в отношении сосудов головного мозга. Эффективен 
у пациентов с латентной недостаточностью мозго-
вого крово обращения, начальным атеросклерозом 
и микро ангиопатией с постинсультными очаговыми 
симптомами. Кроме того, препарат оказывает рас-
слабляющее действие на гладкие мышцы стенки кро-
веносных сосудов, подавляя приток кальция через 
кальциевые каналы и одновременно снижая перифе-
рическое сосудистое сопротивление вследствие вазо-
дилатации. Однако циннаризин отличается от боль-
шинства антагонистов кальция тем, что вызывает 
увеличение перфузии головного мозга и улиточного 
аппарата, при этом почти не  влияя на  артериаль-
ное давление  [17]. Данный препарат не  вызывает 
аллергических реакций, патологических изменений 
в функции почек, печени и гемопоэзе, а также эмбри-
отоксического и тератогенного эффектов.

Прохлорперазин
Прохлорперазин  – препарат, обладающий антихо-
линергическим и дофаминергическим свойствами. 
Используется коротким курсом для купирования 
острого приступа выраженного  головокружения, 
а также связанных с ним вегетативных реакций [13].

Бензодиазепины
Бензодиазепины относятся к вестибулярным супрес-
сивным средствам, действуя через ГАМКергическую 
систему. ГАМК – нейромедиатор, угнетающий вес-
тибулярную функцию. Бензодиазепины активируют 
действие ГАМК в ЦНС, тем самым уменьшая выра-
женность головокружения, тревоги и панического 
расстройства.

Комбинированные препараты
Сегодня взор практикующего врача обращен на ком-
бинированные препараты. Так, при подборе медика-
ментозной терапии следует учитывать способность 
одного и того же лекарственного вещества оказывать 
двойное действие при инициации патологического 
процесса. В условиях полипрагмазии, когда пациен-
ты вынуждены принимать одновременно несколько 
разных препаратов, приоритет отдается лекарствен-
ным средствам комплексного действия.
Проблему выбора и использования лекарственных 
средств следует решать прежде всего с  позиций 
осмысления результатов научных исследований. 
Представляют интерес данные в отношении комби-
нированного препарата, содержащего 20 мг цинна-
ризина и 40 мг дименгидрината (Арлеверт®, Hennig 
Arzneimittel), применяемого при  головокружении 
различного генеза. В клинической практике его ши-
роко применяют в Германии с 1982 г. Недавно препа-
рат был зарегистрирован и в России.
Циннаризин снижает выраженность головокруже-
ния, воздействуя прежде всего на периферическую 
вестибулярную систему за счет ингибирования в ве-
стибулярных волосковых клетках входящего тока 
кальция и тем самым регулируя в них афферентную 
передачу вестибулярных сигналов. Эффективность 
циннаризина при  головокружении у  пациентов 
с цереброваскулярными заболеваниями связывают 
с усилением кровотока в вестибулярных ядрах, что 
в свою очередь приводит к повышению реактивно-
сти полисинаптических нейронов. Эффективность 
антигистаминного препарата дименгидрината в от-
ношении головокружения и тошноты обусловлена 
ингибированием функций гистаминового и холинер-
гического рецепторов в вестибулярных ядрах про-
долговатого мозга и рвотном центре. Оба активных 
компонента синергически дополняют друг друга [18].
Эффективность и безопасность комбинированного 
препарата циннаризина и  дименгидрината проде-
монстрированы в  нескольких плацебоконтроли-
руемых и/или сравнительных рандомизированных 
клинических исследованиях (РКИ) с участием паци-
ентов с различными типами головокружения [18, 19], 
а также в метаанализе пяти отдельных РКИ [20]. Так, 
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в исследовании A.W. Scholtz и соавт. [21] применение 
комбинации циннаризина 20 мг и дименгидрината 
40 мг у 1275 пациентов (средний возраст – 61,2 года) 
способствовало уменьшению выраженности симпто-
мов головокружения на 61% в течение всего периода 
наблюдения (шесть недель). Сопутствующие симпто-
мы, такие как тошнота, рвота и шум в ушах, также 
заметно снизились на 84, 85 и 51% соответственно. 
Общую эффективность препарата оценили как очень 
высокую или значительно улучшающую 95% паци-
ентов. Только 47 (3,7%) пациентов сообщили о не-
значительных побочных реакциях лекарственного 
средства.
В ряде рандомизированных двойных слепых клини-
ческих исследований с участием пациентов с различ-
ными типами головокружения показано благоприят-
ное соотношение пользы и риска при использовании 
комбинации циннаризина и дименгидрината по срав-
нению с  некоторыми монопрепаратами [22]. Доза 
каждого компонента препарата подбиралась так, 
чтобы обеспечить терапевтическую пользу с мини-
мальными нежелательными эффектами. В исследо-
вании J. Pytel и соавт. [23] дополнительно сравнивали 
эффективность и переносимость комбинированного 
лекарственного средства и отдельно его компонен-
тов в  дозах, обычно используемых в  монорежиме 
(циннаризин – 50 мг, дименгидринат – 100 мг). В об-
ширной выборке пациентов с головокружением раз-
личной этиологии низкодозовый комбинированный 
препарат циннаризина 20 мг + дименгидрината 40 мг 
был значительно эффективнее, чем его компоненты 
в высоких дозах.
Наконец, в исследовании A.W. Scholtz и соавт. [24] 
было наглядно продемонстрировано преимуще-
ство комбинации дименгидрината/циннаризина 
перед бетагистином в уменьшении выраженности 
проявления головокружения как после четвертой, 
так и после первой недели терапии. В целом более 
высокая эффективность комбинированного пре-
парата по сравнению с бетагистином объясняется 
более широким спектром активности: циннаризин 
и дименгидринат действуют на разные части вести-
булярной системы и синергически дополняют друг 
друга. Структурный аналог гистамина – бетагистин 
действует преимущественно на  периферическом 
уровне вестибулярного аппарата. Поэтому комби-
нированный препарат, содержащий 20 мг циннари-

зина и 40 мг дименгидрината, не только не уступает 
бетагистину, но и превосходит его в лечении пери-
ферического вестибулярного головокружения раз-
личного генеза.
Полученные данные в значительной степени согла-
суются с результатами ранее проведенных рандо-
мизированных двойных слепых контролируемых 
клинических исследований, подтверждающими, что 
комбинированный препарат значительно эффек-
тивнее бетагистина у пациентов с отогенным голо-
вокружением [22],  головокружением, вызванным 
вертебробазилярной недостаточностью, острыми 
вестибулярными расстройствами или вестибуляр-
ным нейронитом, и не менее эффективен, чем бета-
гистин, у пациентов с болезнью Меньера соответст-
венно [19].

Заключение
В последние годы достигнут определенный прогресс 
в создании алгоритмов и стандартов терапии многих 
состояний, сопровождающихся  головокружением. 
Современные возможности лечения  головокруже-
ния различного генеза складываются из постепенно 
расширяющегося арсенала лекарственных средств 
патогенетического и симптоматического действия.
Целесообразность комбинированной терапии вести-
булярных нарушений обусловлена разными точками 
приложения фармакологической активности ее ком-
понентов в цепи патогенетических процессов. У по-
жилых пациентов такая терапия особенно оправ-
данна, поскольку направлена на  предотвращение 
развития полипрагмазии.
Многочисленные экспериментальные и  клиниче-
ские исследования свидетельствуют о высокой эф-
фективности препарата Арлеверт® с двойным ме-
ханизмом действия. Рекомендуемый курс  – одна 
таблетка три раза в  сутки, обычно 6–8 недель. 
Комбинация циннаризина 20 мг и дименгидрината 
40 мг, обеспечивающая быстрое уменьшение вы-
раженности симптомов заболевания, может рас-
сматриваться в  качестве первой линии терапии 
при головокружении различной этиологии. В усло-
виях первичной и вторичной медицинской помощи, 
когда точная диагностика и специфическая медика-
ментозная коррекция вестибулярных расстройств 
не представляются возможными, применение дан-
ного препарата обоснованно.  
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Vertigo: New Possibilities of Therapy

I.P. Amelina, PhD, E.Yu. Solovyova, PhD, Prof. 
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The symptom of dizziness is often met in everyday clinical practice and can significantly decrease the quality patients’ life, 
especially the elderly and senile. In most cases, this condition is caused by a violation of the function of both the peripheral 
and central parts of the vestibular system. Therefore, when treating patients, it is necessary to take into account the ability 
of the same medicinal substance to have a double effect when initiating the pathological process. Drug therapy should be 
aimed at correction of pathochemical disorders in general and neurotransmitter imbalance in particular. The combined 
drug Arlevert can be considered as the first line of therapy for dizziness of various etiologies. 
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Диагностика и ведение пациентов 
с легким когнитивным снижением

Последнее время интерес исследователей сместился с самых тяжелых форм когнитивных нарушений 
(деменции) к самым начальным проявлениям когнитивного дефицита. В статье изложены 
современные представления о классификации самых начальных форм когнитивного снижения 
(доумеренного когнитивного снижения), их диагностике и терапевтических подходах к ведению 
пациентов с субъективным и легким когнитивным снижением. Проанализирована взаимосвязь 
эмоционально-аффективных нарушений и нарушений сна с развитием раннего когнитивного дефицита, 
а также возможность применения препарата Ноофен у пациентов с ранним когнитивным снижением. 
Ключевые слова: когнитивное снижение, доумеренное когнитивное снижение, субъективное когнитивное 
снижение, легкое когнитивное снижение, ноотропы, Ноофен
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Лекции для врачей

В настоящее время проблема когнитивных нару-
шений, особенно у пациентов пожилого возра-
ста, признается одной из наиболее актуальных 

и значимых. Диагностика развивающихся когнитив-
ных нарушений особенно важна на самых ранних 
стадиях, когда соответствующие мероприятия спо-
собны сделать когнитивный дефицит обратимым. 
Первоначально додементные когнитивные наруше-
ния связывали исключительно с понятием умерен-
ных когнитивных расстройств (УКР), предложенным 
R. Petersen [1]. Критерии, установленные R. Petersen, 
были направлены прежде всего на выявление доде-
ментных стадий болезни Альцгеймера (БА).
Последующие исследования показали, что синдром 
УКР гетерогенен. В результате его критерии были пе-
ресмотрены и созданы новые – без жесткой привязки 
клинической симптоматики к мнестическим расстрой-
ствам [2, 3].
Логично предположить, что синдрому УКР предше-
ствует стадия более легкого когнитивного снижения, 
являющаяся переходной от нормы к состоянию УКР, – 
доумеренное когнитивное снижение (ДУКС).
Последующее изучение синдрома УКР позволило 
выявить стадию, предшествующую УКР,  – легкое 
когнитивное снижение (ЛКС) [4]. Это состояние, ко-
торое выражается в снижении когнитивных функ-
ций, отражается в жалобах пациента и выявляется 
клинически при выполнении сложных нейропсихо-
логических тестов (показатели скрининговых шкал 
у пациентов остаются в пределах нормы, показатели 

отдельных тестов выходят за границы нормы, но эти 
различия не достигают 1,5 сигмы). На этой стадии 
когнитивное снижение существенно не затрудняет 
обычную профессиональную и социальную деятель-
ность. Нами были предложены следующие критерии 
ЛКС [4]:

 ✓ снижение когнитивных способностей по сравнению 
со средним возрастным и образовательным уровнем, 
которое может иметь отражение в жалобах пациента 
или не осознаваться субъективно;

 ✓ отсутствие изменений интегральных показателей 
когнитивных функций, по данным общих скринин-
говых шкал, например краткой шкалы оценки пси-
хического статуса;

 ✓ отсутствие каких-либо объективных нарушений или 
трудностей повседневного функционирования;

 ✓ при расширенном нейропсихологическом исследо-
вании легкие изменения по ряду тестов, не выходя-
щие за пределы различий больше чем на 1,5 сигмы 
(среднеквадратичного отклонения) от  нормальных 
показателей.

С учетом данных исследований, проведенных в Кли-
нике нервных болезней им. А.Я. Кожевникова, можно 
предположить, что ЛКС носит преимущественно ней-
родинамический характер: страдают такие характери-
стики когнитивных процессов, как скорость обработ-
ки информации, способность быстро переключаться 
с одного вида деятельности на другой, оперативная па-
мять  [4]. Патогенез ЛКС в пожилом возрасте, веро-
ятно, связан с естественным ослаблением внимания, 
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кратковременной памяти, нарушениями управляющих 
функций [4].
Исходя из  результатов исследований, проведенных 
в Клинике нервных болезней им. А.Я. Кожевникова, 
выделение ЛКС вполне оправданно [4–6]. Предполага-
ется, что на этой стадии когнитивный дефицит не за-
трудняет обычную профессиональную и социальную 
деятельность, но его можно выявить, опираясь на субъ-
ективную оценку пациента и/или результаты клинико-
нейропсихологического исследования с использовани-
ем наиболее чувствительных методик.
В последнее время выделяют субъективное когнитив-
ное снижение (СКС), предшествующее ЛКС. СКС отме-
чается при наличии когнитивных жалоб и отсутствии 
объективных признаков когнитивного снижения [4]. 
Это относится к  пациентам, которые обеспокоены 
возможным развитием у них деменции и обращаются 
за консультацией по поводу снижения когнитивных 
функций, хотя при обследовании показатели когни-
тивного тестирования не выходят за пределы нормы. 
Исследователи описывали СКС как возможный этап, 
предшествующий этапу легких, умеренных когнитив-
ных нарушений и деменции. При изучении заболева-
ний, сопровождающихся развитием деменции, возни-
кает закономерный вопрос: какие симптомы считаются 
начальными и как их можно выявить и оценить? В этом 
смысле СКС рассматриваются в континууме деменции.
В зарубежной литературе доумеренные когнитивные 
расстройства принято обозначать как pre-mild cognitive 
impairment [7] или субъективное когнитивное снижение 
(subjective cognitive decline), под которым понимается 
любое доумеренное когнитивное снижение [8–14]. Речь 
идет о пациентах, которые обращаются за консультаци-
ей по поводу снижения когнитивных функций, но при 
обследовании показатели когнитивного тестирования 
не выходят за пределы нормального диапазона.
В ряде зарубежных работ также выделяются группы 
пациентов с предумеренным когнитивным снижени-
ем, когда клинически значимое снижение показателей 
нейропсихологического исследования не  достигает 
уровня УКР. Это состояние обозначается как subtle 
cognitive decline [10–14]. В  зарубежной литературе 
также принято обозначать все доумеренные когнитив-
ные расстройства как субъективное когнитивное сни-
жение (СКС) (subjective cognitive decline) [10–14]. Кри-
терием разделения УКР и СКС предлагается считать 
снижение показателей нейропсихологических тестов 
более чем на 1,5 сигмы по сравнению с нормальными 
возрастными, гендерными, образовательными харак-
теристиками [2–4, 6, 14].
Наше представление доумеренного когнитивного 
снижения отличается от западного. Когнитивное сни-
жение, не достигающее степени УКР, западные иссле-
дователи обозначают как «предумеренное» когнитив-
ное снижение (premilde cognitive impairment) [14, 15]. 
На наш взгляд, более точным является термин «до-
умеренное когнитивное снижение», поскольку термин 
«предумеренное» подразумевает, что данное наруше-
ние обязательно разовьется в следующую стадию УКР, 
а затем и стадию деменции. Многочисленные же иссле-

дования показывают, что подобное развитие необяза-
тельно [6, 8, 10, 12].
На наш взгляд, ДУКС следует разделять на субъектив-
ное когнитивное снижение, при котором при наличии 
жалоб пациентов на ухудшение памяти или других ког-
нитивных функций нейропсихологическое исследова-
ние не выявляет отклонений от среднестатистической 
нормы, и легкое когнитивное снижение, характеризу-
ющееся небольшим (менее 1–1,5 сигмы) снижением 
нескольких показателей при расширенном нейропси-
хологическом исследовании [3–7].
Некоторые исследователи считают ДУКС стадией до-
клинической БА, однако термин «доклиническая БА» 
ограничивается только БА, тогда как понятие ДУКС 
не ограничивается конкретной этиологией.
В 2012 г. международная рабочая группа представила 
концептуальные критерии доклинического этапа БА, 
основанные на различных комбинациях маркеров ами-
лоидоза и нейродегенерации [11]. Был сделан вывод, что 
субъективные когнитивные симптомы могут служить 
чувствительным индикатором дальнейшего снижения 
когнитивных функций на доклинической стадии при 
наличии аномальных показателей биомаркеров [11, 13].
При обсуждении начальных форм когнитивного сни-
жения особое значение придается различным факто-
рам риска, вызывающим этот когнитивный дефицит 
или способствующим его нарастанию. ДУКС имеют ге-
терогенное происхождение и могут развиваться по раз-
личным направлениям, в частности прогрессировать 
вплоть до развития деменции либо оставаться стабиль-
ными или колебаться. Одновременно ДУКС способны 
отражать индивидуальный процесс старения, а также 
могут быть обусловлены иными факторами, например 
соматическими или эмоционально-аффективными 
расстройствами. Они могут отражать характерологи-
ческие черты пациентов, связанные с отрицательной 
самооценкой и тревожными нарушениями. Эта слож-
ная гетерогенность затрудняет интерпретацию ДУКС.
В крупном американском популяционном исследова-
нии ассоциация между депрессивной симптоматикой, 
чувством тревоги и ДУКС была сходной в разных воз-
растных группах взрослых людей [15].
В датском исследовании у молодых пациентов (< 65 лет) 
с аффективным расстройством субъективные когни-
тивные симптомы были более выражены по сравнению 
с другими группами пациентов с нарушениями памяти 
(деменция, УКР, группа нормы с отсутствием когнитив-
ных нарушений) [16].
ДУКС часто ассоциируется с легкими симптомами де-
прессии или тревоги [17], но, возможно, эти симптомы 
не следует преждевременно рассматривать как при-
чину ДУКС, поскольку они могут сочетаться с ДУКС 
вследствие общей основной причины или являться ре-
зультатом развития ДУКС.
Активно обсуждается связь когнитивного снижения 
с нарушением сна в пожилом возрасте. Пожилой воз-
раст связан со сложными изменениями режима сна 
и повышением риска снижения когнитивных функ-
ций. У пожилых людей чаще отмечаются более корот-
кое время сна, более короткая фаза быстрого движе-
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ния глаз, более длительная относительная латентность 
сна с увеличением доли более легких стадий сна и со-
кращением более глубокого сна на стадиях [18]. Из-
менения циркадных ритмов также приводят к более 
раннему засыпанию и нарушению продолжительности 
сна [19]. Чрезмерная дневная сонливость также увели-
чивается с возрастом, особенно при склонности к засы-
панию в дневное время [20]. Выявляются существенные 
индивидуальные различия в характеристиках сна, свя-
занных со старением, и в степени когнитивного сниже-
ния, обусловленного  возрастом.
Лонгитудинальные эпидемиологические исследования 
сна и когнитивного снижения, связанного с возрастом, 
сравнительно немногочисленны [21].
Недавний обзор [22], включающий как поперечные, так 
и продольные исследования, показал, что именно про-
должительность сна и чрезмерная дневная сонливость, 
в том числе более продолжительный дневной сон, наи-
более устойчиво ассоциируются с когнитивным сниже-
нием [23, 24].
Напротив, крупное перекрестное исследование проде-
монстрировало, что дневной сон длительностью более 
60 минут связан со значительно более высокой оценкой 
по краткой шкале психического статуса (MMSE) [25].
Несколько исследований показали, что более низкое ка-
чество сна, о котором сообщают сами пациенты, также 
связано с ухудшением когнитивных функций [26].
Правильная идентификация и нейропсихологическая 
оценка ДУКС являются важной частью клинического 
подхода при ведении пациентов в медицинской практи-
ке. Несмотря на создание многочисленных оценочных 
шкал для измерения ДУКС, их клиническая типология 
и прогностическая значимость фактически не разрабо-
таны. Высокая степень клинического опыта доктора до 
сих пор имеет решающее значение как для выявления, 
так и для определения подходов к лечению и профи-
лактике нарастания когнитивного дефицита. Патогенез 
ДУКС также не вполне ясен. Предположительно нару-
шения представляют собой результат сложного взаи-
модействия психологических, социальных и биологи-
ческих факторов.
Оптимальным подходом к коррекции ДУКС призна-
ется сочетание немедикаментозных методов и раз-
личных фармакологических стратегий (в отношении 
коррекции факторов риска). Нефармакологические 
вмешательства как основной метод лечения ДУКС 
подробно обсуждаются в литературе, однако иссле-
дователи признают низкое качество подтверждаю-
щих доказательств в пользу того или иного терапев-
тического подхода [27, 28].
В настоящее время фокус научных и клинических ис-
следований смещается в сторону раннего выявления 
лиц с  когнитивными жалобами, которые, возмож-
но, находятся на доклинической стадии заболевания, 
и  проведения профилактических мероприятий для 
предотвращения развития выраженной клинической 
симптоматики [29].
Фармакологические методы лечения актуальны для 
лиц с уже выраженным снижением когнитивных спо-
собностей, включая УКР и БА.

Популяционные исследования с участием лиц с заре-
гистрированными когнитивными нарушениями пока-
зали неоднозначные данные об эффективности лекар-
ственных средств в улучшении когнитивных функций 
[30]. Кроме того, существующие препараты часто вызы-
вают значительные побочные эффекты, а в некоторых 
случаях противопоказаны лицам с определенными со-
путствующими заболеваниями.
В данном аспекте весьма перспективным представляет-
ся препарат Ноофен (гидрохлорид бета-фенил-гамма-
аминомасляной кислоты (ГАМК)), изначально приме-
нявшийся в клинической практике как анксиолитик. 
Известно, что этот препарат связывается в головном 
мозге с ГАМКB-рецепторами, активируя их и стимули-
руя ГАМКергическую медиацию. ГАМКергическая си-
стема принимает участие в регуляции всех важнейших 
функций организма посредством связи (анатомиче-
ской и функциональной) с другими нейромедиаторами. 
ГАМК является мозговым метаболитом, то есть вещест-
вом, которое используется структурами центральной 
нервной системы (ЦНС) для обеспечения метаболизма 
и поддержания эффективной работы клеток головного 
мозга. Лечебные эффекты Ноофена могут определять-
ся именно данным взаимодействием [31]. Через ГАМК 
опосредован такой важный компонент действия Ноофе-
на, как активация синтеза ацетилхолина, регулируемая 
в том числе через ГАМКергические интернейроны [32].
Доказана роль холинергической системы мозга как ве-
дущего звена реализации когнитивных функций и раз-
личных видов памяти. Данный механизм имеет боль-
шое значение при коррекции когнитивных нарушений. 
Этим можно объяснить и ноотропный эффект Ноо-
фена, зафиксированный в ряде исследований [33, 34]. 
В частности, известно взаимодействие между ГАМК- 
и дофаминергическими нейромедиаторными система-
ми в лимбической системе [33], чем может объясняться 
свойство Ноофена направленно стимулировать дофа-
минергические процессы в ЦНС.
Кроме того, дофаминовые Д2-рецепторы, через кото-
рые реализуются эффекты Ноофена, задействованы 
в регуляции когнитивной сферы, а агонисты Д2-ре-
цепторов рассматриваются как перспективные соеди-
нения с ноотропным действием [33], что расширяет 
возможности Ноофена как когнитивного активатора. 
Это представляется особенно важным, поскольку зна-
чительное снижение концентрации дофамина в ЦНС 
при старении и  нарушение дофаминергической ме-
диации – одни из основных факторов старения мозга 
в целом и развития таких форм возраст-зависимой па-
тологии, как болезнь Паркинсона, болезнь Альцгейме-
ра и другие когнитивные нарушения [35].
Вместе с тем показано, что Ноофен не оказывает пси-
хостимулирующего эффекта (усиление тревоги, немо-
тивированного возбуждения, нарушения сна) [31, 33], 
что часто демонстрируют другие ноотропные средства, 
в частности пирацетам. Данное обстоятельство следует 
учитывать при ведении пациентов пожилого возраста. 
Транквилизирующее действие Ноофена заключается 
в уменьшении ощущения напряжения и тревоги [31]. 
Препарат не оказывает снотворного действия, но уско-
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ряет процесс засыпания и  несколько удлиняет сон, 
не нарушая его структуры [36], что может быть исполь-
зовано у пациентов с возрастными нарушениями сна.
Исследование О.В. Воробьевой и соавт. показало, что 
дополнительное включение в схему терапии Ноофена 
приводит к  значимому улучшению качества сна без 
утренней седации. Пациенты отмечают нарастание 
чувства бодрости после сна (высокий балл по субшка-
лам «легкость пробуждения» и «целостность поведе-
ния после пробуждения»). В отличие от большинства 
препаратов гипнотического действия Ноофен не ока-
зывает негативного эффекта на функцию равновесия 
и координацию движений после пробуждения [37].
В отличие от барбитуратов и бензодиазепинов, дейст-
вующих на ГАМКА-рецепторы, Ноофен является аго-
нистом ГАМКВ-рецепторов и не вызывает привыкания 
и лекарственной зависимости [36].
Таким образом, важнейшим преимуществом препарата 
Ноофен является сочетание нескольких клеточных эф-
фектов (нейрометаболического, антигипоксического, 
антиоксидантного) и системного действия (нейромоду-
лирующего, психоэнергизирующего), что способствует 

улучшению подкорково-корковых взаимосвязей, по-
вышению функциональной активности коры больших 
полушарий и активизации мозгового кровотока [38].
По данным различных исследований, Ноофен значи-
тельно повышает умственную и физическую работо-
способность, уменьшает ощущение напряжения и стра-
ха, эмоциональную лабильность, то есть эффективно 
воздействует на те клинические проявления, которые 
наиболее тяжело переносятся пациентами [35–38].
Основное ноотропное действие препарата основано на ан-
тигипоксическом действии, повышении энергетических 
ресурсов, активации метаболических процессов, улучше-
нии функциональных особенностей нейронов [38].
Средний курс терапии Ноофеном составляет два меся-
ца. Препарат хорошо переносится пациентами, не вы-
зывает существенных побочных эффектов при комби-
нации с антигипертензивными, антитромбоцитарными 
средствами и статинами, которые используются с целью 
профилактики сердечно-сосудистых заболеваний, что 
делает целесообразным его включение в медикаментоз-
ную терапию ранних форм когнитивного снижения, 
особенно у пациентов пожилого возраста.  
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Diagnosis and Management of Patients with Light Cognitive Decline
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Recently, the interest of researchers has shifted from the most severe forms of cognitive impairment (dementia) to the most 
initial manifestations of cognitive deficits. The article provides modern ideas about the classification of the most initial 
forms of cognitive decline (pre-moderate cognitive decline), their diagnosis and therapeutic approaches to the management 
of patients with subjective and mild cognitive decline. Analyzed  the interrelations of emotional-effective disorders 
with the development of early cognitive deficits, as well as the possibility of using the drug Noofen with early cognitive decline.
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Безопасность лечения пациента 
со скелетно-мышечным 
болевым синдромом

Проблема скелетно-мышечных болевых синдромов, в частности поясничной боли, остается крайне 
актуальной вследствие широкой распространенности, значительного негативного влияния на качество 
жизни пациентов, существенных затрат на лечебные и реабилитационные мероприятия. В статье 
рассматриваются вопросы эффективности и безопасности применения препарата Нимесил (нимесулид) 
у пациентов с поясничной болью. Представлены современные данные о назначении нестероидных 
противовоспалительных препаратов в период пандемии COVID-19, проанализированы положительные 
эффекты и потенциальные риски, обусловленные их использованием.
Ключевые слова: поясничная боль, дорсалгия, нестероидные противовоспалительные препараты, 
нимесулид, Нимесил, COVID-19, лечение
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Обзор

Скелетно-мышечные болевые синдромы, 
в частности поясничная боль (ПБ), широко 
распространены в различных популяциях, 

что обусловлено ограничениями повседневной ак-
тивности, материальными затратами на лечение 
и реабилитационные мероприятия, значительным 
снижением качества жизни пациентов.
В настоящее время предложены рациональные под-
ходы к ведению пациентов с ПБ, сформулированы 
клинические рекомендации по диагностике, лекар-
ственному и  немедикаментозному лечению  [1–4]. 
Вместе с  тем серьезной проблемой остается 
не только раннее купирование болевого синдрома, 
но и обеспечение безопасности лечебного процесса, 
снижение контролируемого риска побочных эффек-
тов применяемых препаратов, развития лекарствен-
ных взаимодействий. Достижению этой цели могут 
способствовать понимание особенностей фармако-
логических свойств назначаемого лекарственного 
средства, профиль оказываемых им побочных эф-
фектов, прогнозирование реакции организма паци-
ента на проводимую терапию.
Наиболее широкое распространение в  лечении 
пациентов с ПБ получили нестероидные проти-
вовоспалительные препараты (НПВП), подавля-
ющее большинство из которых характеризуются 

сопоставимой противоболевой и противовоспа-
лительной активностью, хотя и разной степени 
выраженности, но отличаются спектром связан-
ных с их применением побочных эффектов.
Одним из наиболее широко назначаемых НПВП 
считается нимесулид (Нимесил)  – селективный 
ингибитор циклооксигеназы (ЦОГ) 2. Препарат, 
синтезированный в  1971  г., впервые поступил 
на фармацевтический рынок Италии в 1985 г. Ме-
ханизм действия нимесулида выходит за рамки 
ингибирующей активности в отношении ЦОГ-2. 
Особенности фармакологического профиля пре-
парата обусловлены присущими ему специфи-
ческими молекулярными механизмами, в  част-
ности регулирующими эффектами в отношении 
метаболизма простагландинов [5]. Высказывается 
предположение, что этими механизмами могут 
объясняться как противоболевой и  противово-
спалительный эффекты препарата, так и высокая 
степень его  гастробезопасности. Противовоспа-
лительный эффект нимесулида также может быть 
обусловлен его взаимодействием с  рядом имму-
нокомпетентных клеток, важной ролью в регуля-
ции обмена циклического аденозинмонофосфата 
(цАМФ), воздействием на аденозиновый рецептор 
A2A. Кроме того, в условиях эксперимента с раз-
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личными моделями воспалительного процесса 
показано, что нимесулид в разных дозах умень-
шает выраженность воспаления, что сопровожда-
ется угнетением образования фактора некроза 
опухоли (ФНО) альфа, интерлейкина (ИЛ) 1-бета 
и ИЛ-6 [6].
Вопрос о  способности нимесулида подавлять 
не только синтез медиаторов воспаления, в частно-
сти ФНО-альфа, но и ряда других веществ, участву-
ющих в процессах передачи и обработки болевого 
сигнала (субстанция Р,  простагландин Е2, проте-
инкиназа Сε), вызывает значительный интерес [7]. 
Указанные механизмы существенно расширяют 
точки приложения эффектов препарата, включая 
регуляцию процессов нейропластичности. Впол-
не вероятно, что действие нимесулида направлено 
на снижение риска формирования генератора боли, 
формирования хронического болевого синдрома 
как за счет подавления очага воспаления на пери-
ферии, так и вследствие нормализации функциони-
рования системы проведения болевых сигналов [8].
Несомненный интерес представляют результа-
ты экспериментального исследования влияния 
нимесулида на  модели артериальной  гипертен-
зии (АГ) [9]. На модели у крыс со спонтанной АГ 
дополнительное повышение артериального дав-
ления (АД) вызывалось системным введением 
сердечного гликозида уабаина. Применение уаба-
ина сопровождалось повышением тонуса сосудов 
резистивного русла (оценивался по  состоянию 
артерий брыжейки методом плетизмографии) 
вследствие повышения образования тромбокса-
на А2 и усилением экспрессии цитоплазматиче-
ской тирозинкиназы. При этом естественные ва-
зодилататоры, в частности оксид азота, эффекта 
не  оказывали. Введение животным нимесулида 
на протяжении пяти недель сопровождалось по-
давлением сосудосуживающего действия уабаи-
на и нормализации системного АД. Полученные 
результаты позволяют говорить о неоднозначном 
влиянии ингибиторов ЦОГ-2, в частности ниме-
сулида, на уровень АД у пациентов с АГ. Требуют 
обсуждения и вопросы выбора медикаментозной 
коррекции АД.
Установлено, что нимесулид, обладая свойствами 
ингибитора ЦОГ-2, оказывает выраженный ан-
тиоксидантный эффект [10]. В условиях экспери-
мента in vivo, проведенного на самках крыс-аль-
биносов Вистар, показано, что в некоторых тканях 
(матка, яичники) на фоне применения индуктора 
перекисного окисления (кетамин) снижается кон-
центрация  глутатиона и  супероксиддисмутазы, 
в то время как содержание малонового диальде-
гида и  миелопероксидазы повышается. Эти со-
отношения приобретают обратный характер при 
использовании нимесулида, что свидетельствует 
о его способности активизировать естественную 
систему антиоксидантной защиты, хотя возмож-
ность реализации данного эффекта в настоящее 
время не вполне понятна.

Нимесулид у пациентов со скелетно-мышечными 
болевыми синдромами
Нимесулид – один из наиболее часто применяе-
мых НПВП в странах Евросоюза и за его преде-
лами. Нимесулид часто используют пациенты 
старших возрастных групп, имеющие множество 
сопутствующих заболеваний и вынужденные при-
нимать одновременно несколько лекарственных 
препаратов разных фармакологических групп.
В  опубликованном в  2018  г.  когортном исследо-
вании (Италия, Italian Group for Appropriate Drug 
prescription in the Elderly, I-GrADE, 2008–2011 гг.), 
результаты которого основаны на анализе меди-
каментозного лечения 511 989 пациентов в возра-
сте старше 65 лет [11], в зависимости от региона 
проживания респондентов распространенность 
потребления НПВП колебалась от 48 до 21%, сред-
нее потребление препаратов составило от  30 до 
67 стандартных суточных доз (СДД)/1000 поль-
зователей в  сутки. Чаще пациенты принима-
ли нимесулид (9,6%) и  диклофенак (7,5%). При 
этом количество СДД нимесулида составило 
10,6 на 1000 пользователей в сутки, что оказалось 
существенно выше других препаратов данного 
класса.
Эффективность нимесулида у  пациентов с  ПБ 
хорошо изучена. В  двойном слепом рандоми-
зированном исследовании (n = 104) пациенты 
основной  группы в  течение десяти дней полу-
чали нимесулид 100 мг два раза в сутки, пациен-
ты группы сравнения – ибупрофен 600 мг три раза 
в сутки. Установлено, что нимесулид чаще оказы-
вал выраженный противоболевой эффект и купи-
ровал болевой синдром в более короткий срок [12]. 
Купирование болевого синдрома сопровождалось 
восстановлением привычного уровня повседнев-
ной двигательной активности, нормализацией 
нарушенного двигательного стереотипа. Нежела-
тельные явления, в основном нетяжелые гастро-
интестинальные, чаще наблюдались в  группе 
сравнения (21 и 13% случаев соответственно).
Результаты отечественных исследований по все-
сторонней оценке эффективности и безопасности 
нимесулида также подтвердили его эффектив-
ность у пациентов с дорсалгией как в сочетании 
с корешковым синдромом, так и без него.
В несравнительном открытом исследовании 54 па-
циента с ПБ в течение десяти дней получали Ни-
месил 200 мг в сутки [13]. Лечение способствовало 
статистически значимому уменьшению выражен-
ности болевого синдрома, снижению интенсив-
ности болевого синдрома в  пораженном отделе 
позвоночника как в покое, так и при движении. 
Клинически значимый противоболевой эффект 
наблюдался уже с пятых суток лечения, впослед-
ствии его выраженность возрастала. Наряду с ку-
пированием локального болевого синдрома имело 
место уменьшение интенсивности корешкового 
синдрома, что может быть обусловлено как фар-
макологическими особенностями нимесулида, 
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так и многочисленными патогенетическими ме-
ханизмами формирования радикулопатии.
Результаты анализа серии клинических исследо-
ваний продемонстрировали эффективность ни-
месулида у пациентов с ПБ и дорсалгиями иной 
локализации, способность препарата в более ко-
роткий срок устранять болевой синдром, расши-
рять режим двигательной активности и сокращать 
тем самым продолжительность лечения, несущего 
в себе риск развития нежелательных явлений [14].

COVID-19 и НПВП
Несомненный интерес представляет применение 
НПВП в  условиях COVID-19. Установлено, что 
COVID-19 проявляется широким спектром респи-
раторных синдромов, различающихся степенью 
выраженности, включая легкие поражения верх-
них дыхательных путей, острый респираторный 
дистресс-синдром и пневмонию (нередко вслед-
ствие вторичной инфекции). Коморбидные забо-
левания и  патологические состояния, такие как 
сердечно-сосудистые и цереброваскулярные, хро-
нические заболевания сердца, почек, хроническая 
обструктивная болезнь легких, сахарный диабет, 
заболевания печени, ожирение, ассоциированы 
с  более тяжелым течением COVID-19, длитель-
ным пребыванием в условиях стационара, в том 
числе отделении интенсивной терапии, и высокой 
летальностью [15, 16].
Результаты  гистологических, вирусологических 
и иммуногистохимических исследований тканей 
больных, умерших от COVID-19, позволяют гово-
рить о том, что воспалительные изменения тканей 
и дисфункция органов не соответствуют распро-
странению в клетках и тканях человеческого ор-
ганизма коронавируса SARS-CoV-2 даже у пациен-
тов с наиболее тяжелым течением COVID-19 [17]. 
Исходя из полученных результатов, можно пред-
положить, что более тяжелое течение COVID-19 
с риском наступления летального исхода обуслов-
лено не  патоген-опосредованным воспалением 
и повреждением органов, а иммуноопосредован-
ными процессами. Следовательно, перспективным 
представляется  не только поиск противовирусных 
препаратов для лечения пациентов с  коронави-
русной инфекцией, но также разработка методов 
лечения, позволяющих контролировать воспали-
тельную и иммунную реакции организма больных 
COVID-19.
Пандемия COVID-19 потребовала поиска потен-
циально эффективных препаратов для лечения 
пациентов с  новой коронавирусной инфекцией. 
С учетом роли воспалительного и иммуновоспа-
лительного компонентов патогенеза заболевания 
понятен интерес, связанный с  использованием 
НПВП.
К настоящему времени проведен ряд исследова-
ний, в которых оценивали связь между приемом 
НПВП и особенностями течения COVID-19. Надо 
отметить, что дизайн исследований (как правило, 

открытые одноцентровые нерандомизированные, 
не  обладающие достаточной мощностью) не  по-
зволяет однозначно подтвердить эффективность 
НПВП и рекомендовать их для лечения больных 
COVID-19. Вместе с тем накопленные сведения по-
зволили установить ряд положительных эффек-
тов НПВП у пациентов с COVID-19 и определить 
направление дальнейших исследований. Так, по-
казано, что НПВП способны снижать риск разви-
тия некоторых вариантов COVID-19, прежде всего 
тяжелых форм заболевания [18]. Авторы обзора 
также продемонстрировали снижение случаев 
прогрессирующего течения заболевания, ухудше-
ния состояния больных с необходимостью пребы-
вания в условиях палаты интенсивной терапии. 
Указанные эффекты могут быть связаны с огра-
ничением поступления вируса в клетки и замед-
лением его репликации, угнетением активации 
ядерного фактора каппа B и синтеза провоспали-
тельных цитокинов, подавлением активности кле-
ток Th1/Th17, ингибированием функциональной 
активности моноцитов, макрофагов и  нейтро-
филов [19, 20]. Среди потенциальных факторов, 
ограничивающих применение НПВП у  больных 
COVID-19, обсуждаются органоспецифические 
лекарственные осложнения и  лекарственные 
взаимодействия при одновременном назначении 
большого количества лекарственных препаратов 
(ульцерогенный и  гепатотоксический эффекты, 
непереносимость препарата, ухудшение течения 
бронхиальной астмы и  проч.), активация цито-
кинового шторма, повышение риска тромботиче-
ских осложнений. В целом спектр возможных по-
бочных эффектов НПВП у пациентов с COVID-19 
сопоставим с  таковым у  пациентов, нуждаю-
щихся в их применении, но не инфицированных 
SARS-CoV-2. Дальнейшие исследования помогут 
определить истинное место НПВП в схеме лече-
нии пациентов с  разными формами COVID-19, 
различными заболеваниями и  факторами риска 
поражения внутренних органов.
Несомненный интерес представляют результаты 
лабораторных исследований недавно установ-
ленных эффектов нимесулида [21]. Показано, что 
одним из мембранных белков человека, связываю-
щихся с вирусом SARS-CoV-2, является ангиотен-
зинпревращающий фермент 2 (АПФ2), обеспечи-
вающий проникновение вируса в клетки-мишени. 
Анализ трехмерной структуры АПФ2 позволил 
установить его взаимодействие с  фрагментом 
B0AT1 (SLC6A19), переносчиком плазматической 
мембраны, участвующим в транспорте аминокис-
лот в клетках. Рецептор, с которым связывается 
SARS-CoV-2, представляет собой суперкомплекс, 
образованный димером АПФ2-B0AT1, в котором 
АПФ2 связывает вирусный белок, а B0AT1 стаби-
лизирует гетеродимер. Оказалось, что нимесулид 
подавляет функцию B0AT1, что дает основания 
рассматривать его как потенциальное средство 
для лечения больных COVID-19.

Обзор
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Данное предположение подтверждается резуль-
татами анализа продуктов экспрессии  генов, 
связанных с АПФ2, а также взаимодействия во-
влеченных в эти процессы и коэкспрессируемых 
с  АПФ2 белковых структур (сведения получены 
из  баз данных The Cancer Genome Atlas, Gene 
Expression Omnibus, Genotype-Tissue Expression, 
Gene Ontology) [22]. Оказалось, что эти гены и про-
дукты их экспрессии в значительной степени во-
влечены в процессы биосинтеза стеролов, актив-
ности ряда  гидролаз (аденозилгомоцистеиназа, 
арилдиалкилфосфатаза и пр.) и лигаз, определя-
ющих активность коэнзима А. Авторы установи-
ли 193 гена, 222 потенциальных взаимодействия 
между ними и 36 потенциально активных в отно-
шении вируса SARS-CoV-2 лекарственных препа-
ратов, включая нимесулид.

Вопросы безопасности применения нимесулида
Как продемонстрировали итоги многочисленных 
клинических исследований и  ретроспективный 
анализ результатов применения лекарственных 
препаратов в  условиях реальной клинической 
практики, большинство представителей НПВП 
существенно не отличаются по противоболевой 
и  противовоспалительной активности. В  то же 
время профили переносимости и  безопасности 
этих препаратов различны, что имеет принципи-
альное значение для начала лечения или его про-
должения. Наиболее характерны для всего класса 
НПВП  гастроинтестинальные и  сердечно-сосу-
дистые осложнения, нефро- и гепатотоксический 
эффекты.
Пероральное введение 100 мг/кг/сут нимесулида 
крысам Вистар в течение пяти дней способство-
вало повышению концентрации желчных кислот 
в плазме крови, умеренному повышению активно-
сти щелочной фосфатазы, аланинаминотрансфе-
разы и  аспартатаминотрансферазы [23]. Наряду 
с  этим в  гепатоцитах крыс (in vitro) как собст-
венно нимесулид, так и его активный метаболит 
М1 (4'-гидроксинимесулид) снижали экскрецию 
с желчью d8-таурохолевой кислоты, что, по мне-
нию исследователей, свидетельствовало об угне-
тении активности переносчиков оттока транс-
портеров солей желчных кислот и замедлении их 
выведения, причем эффект носил дозозависимый 
характер.
И н г и б и р у ю щ и й  э ф ф е к т  н и м е с у л и д а 
и M1 на функционирование переносчиков желч-
ных кислот человека также подтвержден в экспе-
рименте на культуре гепатоцитов человека in vitro. 
Вероятно, ингибирование переносчиков желчных 
кислот как самим нимесулидом, так и его актив-
ным метаболитом – один из биологических меха-
низмов холестаза.
Имеются сведения о  неодинаковой представлен-
ности случаев острой гепатотоксичности в различ-
ных популяциях. Вопросу отличий частоты выз-
ванных лекарственными препаратами поражений 

печени (drug induced liver injury, DILI) в  различ-
ных популяциях был посвящен опубликованный 
в 2020 г. метаанализ, а также систематизированный 
обзор [24]. Всего проанализировано 6914 работ, 
из  которых отобраны 12 (n = 33 294), выполнен-
ных в странах Азии, и 16 (n = 26 069), проведенных 
в государствах Европы и Северной Америки на За-
паде и посвященных оценке распространенности 
DILI. Оказалось, что в азиатских государствах ге-
патотоксические осложнения нередко ассоцииро-
вались с приемом противотуберкулезных препа-
ратов (26,6%), растительных средств и препаратов, 
применяемых в народной медицине (25,3%), анти-
биотиков (15,7%). В то же время в странах Запада 
с указанными осложнениями часто были связаны 
прием антибиотиков (34,9%), препаратов для ле-
чения сердечно-сосудистых заболеваний (17,3%), 
реже – НПВП (12,5%). В Азии наибольшая распро-
страненность DILI объяснялась приемом комбина-
ции изониазид/рифампицин/пиразинамид (25,4%). 
При этом для всех НПВП данный показатель со-
ставил 4,8%. Суммарная распространенность DILI 
при приеме нимесулида достигла 3,5% (0,6–8,2), 
ибупрофена – 2,9% (0,0–10,1), комбинации амокси-
клава и клавуланата – 25,4% (8,3–47,7).
Оценке риска  гепатотоксичности нимесулида 
был посвящен метаанализ, в который изначаль-
но вошло 265 публикаций из наиболее обширных 
баз данных медицинской литературы (PubMed, 
EMBASE, Cochrane, Research Information Sharing 
Service, ClinicalTrials.gov,  глубина поиска соста-
вила 19 лет – 1998–2017 гг.). После анализа были 
отобраны 25, по качеству соответствовавшие по-
ставленной задаче [25]. Всего выявлено 33 случая 
острой гепатотоксичности, зарегистрированных 
в 12 странах. Авторы отметили, что в 2/3 наблю-
дений имела место связь риска развития ослож-
нений и длительности лечения, осложнение чаще 
наблюдалось у  женщин. Однако установление 
факторов риска поражения печени, в том числе ге-
нетически обусловленных, на сегодняшний день 
требует уточнения.
Нимесулид характеризуется относительно низким 
риском развития желудочно-кишечных ослож-
нений. Считается, что препарат имеет средний 
риск  развития осложнений со  стороны верхних 
отделов желудочно-кишечного тракта, включая 
перфорацию стенки желудка, развитие кишечной 
непроходимости или кровотечения. Вместе с тем 
имеются сообщения, что нимесулид не  только 
не способствует развитию язвы желудка и крово-
течения, а наоборот, оказывает защитный эффект 
в  отношении развития НПВП-индуцированной 
язвы [26]. Данный эффект нимесулида в  насто-
ящее время изучается, предложен ряд объясне-
ний, в частности угнетение активности фосфоли-
пазы А2, уменьшение образования лейкотриенов 
активированными нейтрофилами, взаимодей-
ствие с  аденозиновыми А2А-рецепторами [27]. 
В любом случае низкий риск развития гастроин-
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тестинальных осложнений при приеме нимесу-
лида не может быть связан исключительно с его 
селективностью по отношению к ЦОГ-2, а объяс-
няется особенностями его воздействия на другие 
метаболические процессы в организме [5].
Результаты клинических исследований под-
твердили экспериментальные данные о  низ-
ком риске  гастроинтестинальных осложнений 
на  фоне применения нимесулида. Так, прове-
дено наблюдение за 122 больными (50 мужчин 
и 72 женщины) в возрасте 42–64 лет с остеоартри-
том и хроническим гастритом, которые получали 
нимесулид (150,3 ± 14,91 мг/сут) или мелоксикам 
(12,5 ± 1,39 мг/сут) [28]. Ни у одного из больных 
не наблюдалось серьезных гастроинтестинальных 
осложнений, хотя прием НПВП сопровождался 
более частым появлением субъективной симпто-
матики (ощущение тяжести в животе, диспепсия) 
при сопоставлении с группой сравнения (больные 
остеоартритом без гастроинтестинальных заболе-
ваний в анамнезе).
Один из  наиболее крупных систематизирован-
ных обзоров и  метаанализ рандомизированных 
сравнительных клинических исследований, по-
священных оценке риска поражения желудоч-
но-кишечного тракта вследствие приема НПВП, 
включал 2984 публикации, из которых для анали-
за были отобраны 28 как соответствовавшие кри-
териям включения в исследование [29]. Показано, 
что прием нимесулида сопровождается относи-
тельно невысоким риском развития гастроинте-
стинальных осложнений по  сравнению с  рядом 
широко применяемых НПВП (в два раза ниже, чем 
у пироксикама, и в три раза ниже, чем у кеторола-
ка), а вероятность поражения слизистой оболочки 
желудка носит дозозависимый эффект и увеличи-
вается при длительном приеме и назначении вы-
соких суточных доз препарата.
Результаты отечественного исследования эффек-
тивности и безопасности длительного примене-
ния нимесулида показали, что прием препарата 
на протяжении 12 месяцев характеризуется отно-
сительно невысокой частотой серьезных нежела-
тельных явлений [30].
С учетом того что гастроинтестинальные ослож-
нения при использовании НПВП, как правило, 
возникают у пациентов, имеющих факторы риска 
(предшествующее поражение слизистой оболочки 
желудка и/или двенадцатиперстной кишки, инфи-
цирование Helicobacter pylori, прием препаратов, 
оказывающих повреждающее действие на стенку 
желудка или кишечника), оправданно одновре-
менное применение  гастропротекторов, в  част-
ности ингибиторов протонной помпы – омепразо-
ла, пантопразола и т.д. [31]. Вероятность развития 
тяжелых осложнений при этом снижается. Между 
тем сведений о риске лекарственных взаимодей-
ствий между нимесулидом и гастропротекторами 
не получено. Длительность приема гастропротек-
торов и кратность повторения таких курсов лече-

ния следует определять совместно с терапевтом 
(гастроэнтерологом).
Имеются убедительные данные о  повышении 
риска сердечно-сосудистых заболеваний, в  том 
числе тромботических событий, на фоне примене-
ния ряда НПВП. Напротив, нимесулид не облада-
ет значимой сердечно-сосудистой токсичностью, 
его применение сопровождается минимальным 
риском тромботических событий [32].
Изучению риска развития острого инфаркта 
миокарда вследствие приема различных НПВП 
(проанализированы результаты исследований 
безопасности 28 препаратов) посвящено масштаб-
ное контролируемое исследование, основанное 
на анализе шести электронных записей баз дан-
ных из четырех европейских государств (Велико-
британия, Германия, Италия и Нидерланды) [33]. 
В анализируемую когорту вошли пациенты в воз-
расте старше 18 лет, впервые начавшие прием 
НПВП в 1999–2011 гг. Группу сравнения составили 
отобранные по полу, возрасту и календарному вре-
мени лечения респонденты из соответствующих 
баз данных. Среди 8,5 млн новых потребителей 
НПВП выявлено 79 553 случая острого инфаркта 
миокарда. Безопасность нимесулида оценива-
ли в одной из наиболее репрезентативных групп 
больных (n = 1652). Согласно результатам, прием 
нимесулида в минимальной степени связан с по-
вышением риска развития острого инфаркта мио-
карда. Безопасность препарата сопоставима с та-
ковой напроксена, который считается наименее 
опасным в отношении развития острого коронар-
ного синдрома.
В рамках того же проекта SOS (Safety of Nonsteroidal 
Anti-inf lammatory Drugs project, http://www.sos-
nsaids-project.org/) изучали безопасность различ-
ных НПВП в отношении риска развития ишеми-
ческого инсульта [34]. Следует отметить, что для 
ряда НПВП, в том числе нимесулида, такое иссле-
дование проводилось впервые. В результате ана-
лиза медицинских баз данных из перечисленных 
выше государств были отобраны 4 593 778 паци-
ентов, из которых 49 170 перенесли ишемический 
инсульт. Оказалось, что нимесулид относительно 
безопасный в отношении риска развития острой 
церебральной ишемии препарат. Его прием ассо-
циируется с умеренным повышением риска. Сле-
дует отметить существенный недостаток данного 
исследования: не  учитывался патогенетический 
подтип перенесенного инсульта, в  связи с  чем 
крайне сложно оценить конкретные механизмы 
повышения риска развития ишемического ин-
сульта на фоне применения НПВП.
Несомненным преимуществом нимесулида счи-
тается отсутствие значимого воздействия на уро-
вень системного АД. Результаты как экспери-
ментальных, так и  клинических исследований 
показали, что в отличие от многих других пред-
ставителей НПВП нимесулид не вызывает повы-
шения АД даже у пациентов с артериальной ги-
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пертензией [35]. Соответственно при назначении 
нимесулида не требуется более строгого контроля 
уровня АД и изменения режима приема антиги-
пертензивных препаратов. Имеются данные о том, 
что указанный эффект может быть обусловлен по-
ложительным воздействием препарата на  функ-
циональное состояние почек при некоторых пато-
логических состояниях [36].
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является остеоартрит, в связи с чем несомненный 
интерес представляет влияние лекарственных 
препаратов на состояние хрящевой ткани. Как из-
вестно, многие НПВП, особенно при длительном 

приеме, оказывают разрушающее воздействие 
на хрящевую выстилку сустава, одним из марке-
ров которого является повышение активности ма-
триксных металлопротеиназ. Подобного эффекта 
при приеме нимесулида не зарегистрировано.
Таким образом, Нимесил представляет собой 
эффективное лекарственное средство, обладает 
хорошим профилем эффективности и переноси-
мости. При условии соблюдения правил безопас-
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The problem of musculoskeletal pain syndromes, in particular, lumbar pain (PB) remains extremely relevant 
due to its widespread prevalence, significant negative impact on the quality of life of patients, significant costs 
for medical and rehabilitation measures. The article discusses the effectiveness and safety of the use of the drug 
Nimesil (nimesulide) in patients with PB. The current data on the appointment of nonsteroidal anti-inflammatory 
drugs during the COVID-19 pandemic are presented, the positive effects and potential risks of their use 
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Ведение пациентов  
с диабетической полиневропатией  
в период пандемии COVID-19

Пандемия, вызванная вирусом SARS-CoV-2, наряду с лечением самого заболевания определила актуальность 
обсуждения и других болезней, течение которых может осложниться на фоне инфекции. Одним из таких 
заболеваний является сахарный диабет (СД). Инфицирование пациентов с СД вирусом SARS-CoV-2 может 
служить триггером для развития неврологических осложнений, таких как острая болевая невропатия, 
автономная невропатия, инсульт и когнитивные нарушения. В статье представлен клинический случай 
пациентки с СД, у которой на фоне инфекции SARS-CoV-2 остро развились острая болевая и кардиальная 
автономная невропатия, а также лакунарный инсульт. Осложнения у пациентов с СД, заболевших 
COVID-19, развиваются как на фоне патогенного воздействия вируса SARS-CoV-2 на организм,  
так и на фоне лечения, в частности глюкокортикостероидами. В статье обсуждаются клинические 
симптомы неврологических нарушений СД, современные рекомендации по обследованию и лечению 
пациентов и значимость патогенетической терапии препаратами альфа-липоевой кислоты. 
Ключевые слова: SARS-CoV-2, COVID-19, сахарный диабет, диабетическая болевая полиневропатия, 
автономная диабетическая полиневропатия, ишемический инсульт, альфа-липоевая кислота, 
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Клиническая практика

Сахарный диабет и COVID-19: «опасные связи»
Пандемия новой коронавирусной инфекции SARS-
CoV-2 (COVID-19), охватившая в 2020 г. весь мир, 
бросила серьезный вызов всем людям, но  прежде 
всего медицинскому сообществу. Клинические про-
явления SARS-CoV-2 крайне разнообразны и вклю-
чают в себя различные симптомы. Чаще всего наблю-
даются лихорадка, сухой кашель, одышка, нарушение 
обоняния и вкуса, общая слабость. Опасность вируса 
СOVID-19 заключается в том, что он вызывает об-
ширное альвеолярное повреждение и  острый ре-
спираторный дистресс-синдром, который приводит 
к  возникновению тяжелой дыхательной недоста-
точности и высокой летальности [1]. Доказано, что 
инфекция SARS-CoV-2 вызывает декомпенсацию 
хронических заболеваний, таких как сахарный диа-
бет (СД), ишемическая болезнь сердца, хроническая 
обструктивная болезнь легких.

В одном из крупнейших опубликованных исследо-
ваний CД наблюдался у 7,4% пациентов с COVID-19 
и достоверно чаще регистрировался среди пациентов 
с тяжелой формой заболевания и неблагоприятным 
клиническим исходом [2].
Более тяжелое течение инфекции COVID-19 у па-
циентов с СД может быть обусловлено нескольки-
ми причинами. Так, W. Guo и cоавт. обнаружили, 
что уровни биомаркеров, связанных с воспалени-
ем, таких как интерлейкин (ИЛ) 6, С-реактивный 
белок, ферритин, D-димер, у  больных CД значи-
тельно выше, чем у пациентов без СД. Это свиде-
тельствует о том, что больные СД предрасположены 
к повышенной реактивности иммунитета, приводя-
щей к быстрому прогрессированию COVID-19 [3]. 
У пациентов с COVID-19 возможна декомпенсация 
СД, поскольку рецепторы к ангиотензинпревраща-
ющему ферменту 2 (АПФ2) высоко экспрессируют-
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ся в островковых клетках поджелудочной железы, 
что теоретически способно вызывать повреждение 
островков вирусом COVID-19. Механизмы, с помо-
щью которых происходит повреждение поджелудоч-
ной железы, включают в себя прямые цитопатиче-
ские эффекты SARS-CoV-2 или непрямые системные 
воспалительные и иммуноопосредованные клеточ-
ные ответы [4]. Обсуждается также, что чрезмерная 
активация ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС), обусловленная сродством неко-
торых протеинов SARS-CoV-2 к АПФ2, у пациен-
тов с  СД  усиливает выраженность цитокинового 
шторма и гиперкоагуляционного синдрома [5]. Не-
адекватная активация РААС, снижение регуляции 
АПФ2 может приводить к повышению уровня глю-
козы, препятствовать адекватной выработке инсу-
лина и запускать механизмы кетоацидоза, что яв-
ляется одним из острых и серьезных осложнений 
СД у пациентов, инфицированных SARS-CoV-2 [6]. 
В ряде случаев декомпенсация СД у пациентов, ин-
фицированных COVID-19, связана с собственно ле-
чением заболевания, в частности бесконтрольным 
назначением глюкокортикостероидов (ГКС) и пло-
хим контролем уровня глюкозы на фоне лечения. 
При этом может наблюдаться как гипергликемия, 
так и гипогликемия. 
В  ретроспективном исследовании, проведенном 
в г. Ухане, у 10% пациентов с СД и COVID-19 имел 
место по  крайней мере один эпизод  гипогликемии 
(< 3,9 ммоль/л). Показано, что гипогликемия моби-
лизует провоспалительные моноциты и увеличивает 
реактивность тромбоцитов, способствуя повышению 
сердечно-сосудистой смертности у пациентов с СД [7].

Неврологические осложнения 
у пациентов с СД на фоне COVID-19
Неврологические осложнения у  пациентов с  СД 
представлены поражением как центральной, так 
и периферической нервной системы. Наиболее ча-
стым осложнением СД является диабетическая поли-
невропатия (ДНП). Согласно классификации, разли-
чают несколько клинических форм ДПН: 

 ✓ генерализованную; подразделяется на симметрич-
ную дистальную сенсорную и сенсомоторную по-
линевропатию, а также автономную;

 ✓ диабетическую грудную радикулопатию и радику-
лоплексопатию;

 ✓ диабетическую мононевропатию и  множествен-
ную мононевропатию [8, 9].

С практической точки зрения целесообразно разде-
ление ДПН на болевые и безболевые формы. Болевая 
ДПН значительно снижает качество жизни пациен-
тов. Болевая ДПН подразделяется на острую и ти-
пичную хроническую форму. Именно острая болевая 
ДПН может развиться у пациентов в остром периоде 
СOVID-19 на фоне лечения. Различают две формы 
острой болевой ДПН:
1) острую болевую, или синдром Элленберга; наряду 

с диффузными невропатическими болями харак-
теризуется снижением массы тела;

2) острую, связанную с  быстрой нормализацией 
уровня глюкозы в крови (острый инсулиновый не-
врит); проявляется сильными невропатическими 
болями обратимого характера, регрессирующими 
через 3–6 месяцев [9, 10].

При таких формах ДПН наблюдается преимущест-
венное поражение тонких нервных волокон, неред-
ко автономных нервных волокон. Болевой невро-
патический синдром способен достигать высокой 
интенсивности и  трудно поддается купированию 
лекарственными средствами. Патогенез острой 
болевой ДПН до конца не изучен. Среди потенци-
альных механизмов рассматриваются эпиневраль-
ное артериовенозное шунтирование, приводящее 
к  эндоневральной ишемии, невральный апоптоз 
из-за внезапного снижения уровня глюкозы крови, 
рецидивирующие эпизоды гипогликемии, форми-
рование эктопических очагов возбуждения в реге-
нерирующих нервах, а также влияние системного 
воспаления, поскольку при острой болевой ДПН 
повышаются уровни провоспалительных цитоки-
нов (ИЛ-6, фактора некроза опухоли альфа) [9]. 
Глубокая чувствительность при этих формах не на-
рушена, мышечной слабости не наблюдается и ре-
зультаты электромиографического (ЭНМГ) иссле-
дования в пределах нормальных значений.
Как при острой, так и при хронической форме ДПН 
развиваются автономные нарушения. Автономная 
ДПН занимает особое место в структуре ДПН, по-
скольку длительное время может протекать бессим-
птомно, но приводит к повышению летальности. Раз-
личают следующие клинические формы автономной 
ДПН:
 ■ кардиальную (тахикардия покоя, ортостатиче-

ская гипотензия (ОГ), фиксированный пульс, сни-
жение толерантности к физическим нагрузкам);  

 ■ гастроинтестинальную (гастропарез, диарея, за-
пор, рефлюкс-эзофагит);

 ■ урогенитальную (нейрогенный мочевой пузырь, 
эректильная дисфункция, ретроградная эякуля-
ция, сухость слизистой оболочки влагалища);

 ■ нарушение зрачковых реакций;
 ■ судомоторную (ангидроз, гипергидроз, сухость 

кожи, непереносимость тепла).
Существует несколько скрининговых проб, направ-
ленных на выявление автономных нарушений. На-
пример, тест с глубоким дыханием с использованием 
пульсоксиметра позволяет обнаружить ранние при-
знаки кардиальной автономной невропатии (КАН). 
Ортостатическая проба (тест Шелонга) используется 
при подозрении на ОГ. Для более точной диагностики 
КАН применяют пробу Вальсальвы, кардиопульмо-
нальный и спонтанный барорефлексы, R-R-кардио-
интервалографию [11].
В последнее время появляется все больше данных 
о поражении автономной нервной системы у паци-
ентов, инфицированных SARS-CoV-2. K. Shouman 
и соавт. описали 27 случаев автономной невропатии. 
По мнению исследователей, одним из предикторов 
автономной дисфункции может служить гиповоле-



42
Эффективная фармакотерапия. 38/2021

мия, снижение массы тела у пациентов с затяжным 
течением COVID-19. Кроме того, активно обсужда-
ются механизмы аутоиммунного поражения авто-
номных нервных волокон как результат цитокино-
вого шторма [12].
Несомненно, наиболее  грозным осложнением 
СД  считается ишемический инсульт. СД  являет-
ся фактором риска ишемического инсульта и  при 
инфекции SARS-CoV-2. F. Kloka и  соавт. описали 
184 случая СД и COVID-19. Из них в 31% случаев на-
блюдались серьезные тромботические осложнения, 
в  частности острое нарушение мозгового крово-
обращения по ишемическому типу [13]. С. Lodigiani 
и  соавт. также привели данные о  388 пациентах, 
у которых отмечались тромботические осложнения 
на фоне SARS-CoV-2, в том числе тромбоэмболия ле-
гочной артерии, ишемический инсульт, острый ин-
фаркт миокарда [14].

Лечение ДПН
Лечение ДПН должно быть комплексным и включает 
в себя:
 ■ нормализацию уровня глюкозы в крови;
 ■ модификацию образа жизни (отказ от  вредных 

привычек, снижение массы тела, диетотерапия, 
умеренные физические нагрузки);

 ■ применение патогенетической терапии, направ-
ленной на основные звенья патогенеза ДПН;

 ■ назначение симптоматической терапии (лечение 
невропатической боли, уменьшение проявлений 
ортостатической гипотензии).

Крайне важен мультидисциплинарный подход к ве-
дению пациентов с ДПН, направленный на лечение 
коморбидных состояний, таких как артериальная ги-
пертензия, дислипидемия, ожирение, ишемическая 
болезнь сердца, облитерирующий эндартериит.
Патогенетическое лечение ДПН предполагает ис-
пользование препаратов, блокирующих основные 
пути повреждения периферических нервов. Веду-
щим патогенетическим механизмом, приводящим 
к  повреждению периферических нервов, признан 
окислительный стресс.
В исследованиях показана зависимость между сис-
темными уровнями прооксидантных биомаркеров, 
таких как миелопероксидаза, метилглиоксаль, супе-
роксид-анион, внеклеточная супероксиддисмутаза, 
и частотой развития ДПН. Окислительный стресс, 
усиленное образование конечных продуктов глики-
рования, активация перекисного окисления липидов, 
индуцибельной NO-синтазы приводят к избыточно-
му образованию свободных радикалов  – молекул 
с  повышенной способностью к  взаимодействию 
с другими молекулами. Свободные радикалы нару-
шают целостность клеточных структур, прежде всего 
эндотелия, вызывая эндоневральную гипоксию и по-
вреждение нервных волокон. Активность антиокси-
дантной системы организма (в частности, суперок-
сиддисмутазы, каталазы,  глютатиона) у пациентов 
с ДПН снижена [15]. Поэтому при ДПН оправданно 
назначение антиоксидантов.

В  клинической практике широкое распростране-
ние получило применение альфа-липоевой кислоты 
(АЛК) – липофильного антиоксиданта и кофермен-
та ключевых ферментов цикла Кребса, приводящего 
к улучшению метаболизма нервной ткани, увеличе-
нию выработки аденозинтрифосфата и активации 
митохондриальных окислительных процессов.
Эффективность АЛК доказана в ряде двойных сле-
пых плацебоконтролируемых исследований [16–
20]. Четыре клинических исследования (ALADIN I, 
ALADIN III, SYDNEY, NATHAN II) по оценке эф-
фективности внутривенного введения тиоктовой 
кислоты (ТК) в  течение трех недель вошли в  ме-
таанализ, который показал достоверное умень-
шение невропатической боли по шкале TSS (Total 
Symptoms Score, общая шкала неврологических 
симптомов) у  пациентов с  болевой формой ДПН 
при внутривенном назначении АЛК в течение трех 
недель [21]. В исследованиях SYDNEY1 SYDNEY2, 
в  которых оценивали эффективность внутривен-
ной и  таблетированной форм ТК, зафиксирована 
положительная динамика в  отношении не  только 
невропатической боли, но и объективных невроло-
гических симптомов (чувствительные нарушения, 
изменение рефлексов, мышечная сила), что свиде-
тельствует об улучшении функции периферических 
нервов [18, 19].
Пероральный прием АЛК также улучшает вариабель-
ность сердечного ритма при кардиальной автономной 
невропатии. Так, в исследовании DEKAN (Deutsche 
Kardiale Autonome Neuropathie Study) на фоне при-
менения АЛК 800 мг/сут в течение четырех месяцев 
установлено статистически значимое увеличение ва-
риабельности частоты сердечных сокращений (ЧСС) 
по сравнению с плацебо (р < 0,05) [22].
Берлитион (Берлин-Хеми/А. Менарини), содержа-
щий ТК, зарекомендовал себя как препарат с дока-
занной эффективностью и хорошей переносимостью. 
При лечении пациентов с ДПН следует придержи-
ваться двухступенчатой терапии. На первой ступени 
назначается Берлитион в дозе 600 мг внутривенно 
капельно в течение 15 дней, на второй – Берлити-
он в дозе 600 мг (две таблетки по 300 мг) один раз 
в день утром натощак в течение 2–4 месяцев. Пища 
может снижать максимальную концентрацию АЛК 
в  плазме и  увеличивать время установления пика 
концентрации препарата в крови, поэтому таблети-
рованную форму препарата рекомендуют принимать 
за 30 минут до еды.
Длительный прием Берлитиона ассоциируется с бо-
лезнь-модифицирующим эффектом, то есть при-
водит к  замедлению прогрессирования заболева-
ния. Такой вывод сделан на основании результатов 
четырехлетнего приема АЛК пациентами с  ДПН. 
Статистически значимые различия между исследуе-
мой группой и группой плацебо зарегистрированы 
при оценке объективных неврологических симпто-
мов по шкале NIS-LL (Neuropathy Impairment Score 
Lower Limb, шкала невропатической симптоматики 
в ногах). Так, у пациентов, принимавших АЛК, пока-
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затель мышечной силы был выше, чем у пациентов, 
получавших плацебо. Данное исследование также 
продемонстрировало хороший профиль безопасно-
сти длительного приема АЛК [23].
Назначение АЛК оправданно и  у пациентов 
с  COVID-19 в  остром периоде заболевания. АЛК 
улучшает функцию эндотелия, восстанавливая ак-
тивность синтазы оксида азота эндотелия, улучша-
ет функцию митохондрий, поддерживает гомеостаз 
тканей в критической ситуации и, увеличивая уро-
вень восстановленного глутатиона, косвенно укре-
пляет иммунную систему.
Опубликовано небольшое исследование M.  Zhong 
и соавт., посвященное оценке эффективности АЛК 
у  пациентов с  тяжелым течением COVID-19 [24]. 
Больные были рандомизированы на  две  группы. 
Девять пациентов получали стандартную терапию 
и  плацебо, восемь  – стандартную терапию и  АЛК 
1200 мг внутривенно в  течение семи дней. Через 
30  дней наблюдения в  группе АЛК выжило почти 
в три раза больше пациентов, чем в группе плацебо 
(62,5 и 22% соответственно).
При болевой форме ДПН при лечении невропати-
ческого болевого синдрома препаратами выбора яв-
ляются прегабалин, габапентин, дулоксетин [9, 25]. 
Но назначать их, особенно лицам пожилого возраста, 
следует осторожно из-за развития возможных неже-
лательных побочных эффектов.

Клинический случай
Пациентка С., 40 лет, страдает СД  2-го  типа 
с 2014 г. В течение пяти лет принимала метфор-
мин 2000 мг/сут. В 2019 г. добавлен инсулин 12 ЕД 
на ночь. На фоне терапии периодически отмеча-
лось повышение уровня глюкозы до 10–13 ммоль/л, 
клинических признаков ДПН и других невроло-
гических осложнений не  отмечалось. В  декабре 
2020  г.  пациентка заболела СOVID-19 (подтвер-
жден ПЦР). В течение семи дней находилась на ам-
булаторном лечении (антибиотики, антикоагулян-
ты), но  из-за ухудшения состояния (повышение 
температуры тела, кашель, одышка) была госпи-
тализирована в одну из московских клиник. При 
проведении компьютерной томографии (КТ) груд-
ной клетки выявлена двусторонняя пневмония 
(КТ2). На третий день госпитализации у пациен-
тки отмечалась кома смешанного генеза (гипер-
гликемическая,  гипоксическая), в  развитии ко-
торой, вероятно,  сыграла роль гормонотерапия. 
После выхода из  комы, которая продолжалась 
десять дней, у  пациентки развились интенсив-
ные (6–8 баллов по визуальной аналоговой шкале 
(ВАШ)) тянущие боли по наружной поверхности 
бедер, а также в голенях и стопах в виде жжения, 
стреляющих болей, покалывание в кистях, усили-
вающиеся в ночное время. Из-за болей в стопах 
пациентке было трудно наступать на ноги, ходить 
(«как будто один сплошной мозоль»). Когда паци-
ентка немного окрепла и начала ходить, она отме-
тила выраженную общую слабость, головокруже-

ние несистемного характера и потемнение в глазах 
при перемене положения тела, после приема пищи 
и душа. Из-за болей нарушился сон. На 12-й день 
нахождения в  стационаре у  больной развилась 
правосторонняя пирамидная недостаточность 
(оживление сухожильных рефлексов справа, не-
постоянный симптом Бабинского справа, поло-
жительная проба Барре в  правых конечностях). 
КТ головного мозга показала ишемический очаг 
в бассейне корковых ветвей левой средней мозго-
вой артерии. После выписки пациентка проходи-
ла лечение амбулаторно. По поводу интенсивных 
болей в конечностях были назначены габапентин 
(900 мг/сут), флувоксамин, витамины группы В. 
В связи с сохраняющимся головокружением неси-
стемного характера при перемене положения тела, 
которое расценивалось как побочный эффект га-
бапентина, препарат был отменен.
Соматический статус: пониженное питание. Ар-
териальное давление (АД) в  положении лежа  – 
116/70 мм рт. ст., стоя (через три минуты) – 85/65 мм 
рт. ст. (ортостатическая проба положительная). Си-
нусовая тахикардия (ЧСС – 92 уд/мин).
Неврологический статус: черепно-мозговые нервы – 
рефлексы орального автоматизма. Сила в мышцах рук 
и ног достаточная. Сухожильные рефлексы на руках 
средней живости, на ногах снижены. Патологических 
знаков нет. Нарушение поверхностной чувствитель-
ности в виде гипералгезии, гиперестезии, аллодинии, 
снижения температурной чувствительности в зоне 
иннервации наружного кожного нерва бедра с двух 
сторон, с уровня колен, гипералгезии в кистях. Глу-
бокая чувствительность на нижней границе нормы: 
вибрационная чувствительность у основания боль-
шого пальца стопы 5,5–6б.
Инструментальные методы обследования. Электро-
кардиограмма: неспецифические изменения мио-
карда. Эхокардиография:  глобальная и  локальная 
систолическая функция левого желудочка не нару-
шена. Уплотнение корня, стенок аорты, створок аор-
тального и митрального клапанов. Диастолическая 
дисфункция левого желудочка 1-го типа. Митраль-
ная недостаточность 1-й степени. Трикуспидальная 
недостаточность 1-й степени. ЭНМГ: аксональный 
характер поражения чувствительных волокон нер-
вов ног.
Консультация кардиолога. Гипертоническая болезнь 
II стадии, 2-й степени, риск 3.
На основании клинических симптомов и результа-
тов обследований установлен клинический диагноз: 
острая болевая симметричная диабетическая поли-
невропатия. Кардиальная автономная диабетическая 
невропатия. Невропатия наружного кожного нерва 
бедра с двух сторон. Острое нарушение мозгового 
кровообращения в корковых ветвях правой средней 
мозговой артерии (лакунарный инфаркт).
Пациентке дополнительно к принимаемым препа-
ратам (Ксарелто 20 мг, Беталок ЗОК 25 мг, нейро-
мидин (20 мг) по одной таблетке один раз в день, 
инсулин) назначили Берлитион в  дозе 600 мг 
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внутривенно в  течение 15 дней, затем  – внутрь 
в  дозе 600 мг утром, за полчаса до еды. Кроме 
того, в  связи с  интенсивными болями повторно 
назначен  габапентин 900 мг/сут с  постепенным 
увеличением до 180 мг/сут, витамины  группы В, 
рекомендованы немедикаментозные методы ле-
чения ортостатической  гипотензии (увеличение 
потребления жидкости и соли, ношение эластич-
ных чулок, сон с приподнятым изголовьем) [26]. 
На фоне лечения уменьшились проявления орто-
статической гипотензии, но болевой синдром сни-
зился до 4б по ВАШ, в связи с чем был добавлен 
препарат дулоксетин в 60 мг/сут. Через два меся-
ца пациентка была повторно осмотрена. На фоне 
терапии значительно регрессировал болевой син-
дром, сохранялась тахикардия покоя, по  поводу 
чего продолжен прием препарата Беталок ЗОК. 
Отменены витамины группы В, габапентин. Паци-
ентка продолжила прием Берлитиона 600 мг/сут 
утром и дулоксетина 60 мг/сут.
Таким образом, у  пациентки на  фоне декомпенса-
ции СД, спровоцированного острой инфекцией 
COVID-19 и приемом ГКС, развились острая боле-
вая диабетическая полиневропатия, мононевропатия 
наружного кожного нерва бедра и кардиальная авто-
номная невропатия в виде тахикардии покоя и ор-
тостатической гипотензии. Ортостатическая гипо-
тензия, инвалидизирующая пациентку, существенно 
регрессировала на фоне лечения Берлитионом. Одна-
ко для купирования выраженных невропатических 
болей потребовалось комбинированное лечение га-
бапентином и дулоксетином.
Кроме того, у пациентки в остром периоде COVID-19 
развился лакунарный инсульт, симптомы которого 
регрессировали в течение трех дней.
Вторичная профилактика ишемического инсульта 
на фоне СД включает в себя:
 ■ поддержание нормогликемии (коррекция образа 

жизни, гипогликемическая терапия);

 ■ контроль АД (целевой уровень АД у  пациентов 
с СД должен быть менее 130/80 мм рт. ст.);

 ■ антиагрегантную терапию.
В качестве антиагрегантной терапии рекомендует-
ся назначение ацетилсалициловой кислоты (АСК) 
от  75  до 325 мг/сут, что способствует снижению 
риска повторного инфаркта миокарда, инсульта и со-
судистой смерти у пациентов с СД.
Дипиридамол (Курантил) в отличие от АСК не ока-
зывает повреждающего действия на слизистую обо-
лочку желудочно-кишечного тракта, поэтому может 
быть также рекомендован в качестве антиагрегант-
ного средства.
В национальных рекомендациях по кардиоваскуляр-
ной профилактике 2017 г. комбинация дипиридамола 
и АСК является предпочтительной у пациентов, пе-
ренесших некардиоэмболический инсульт или тран-
зиторную ишемическую атаку (уровень доказатель-
ности IА) [27].
С целью профилактики вторичного ишемического 
инсульта пациентке была назначена комбинация ас-
пирина 50 мг/сут и дипиридамола 225 мг/сут.

Заключение
Сахарный диабет является фактором риска более 
тяжелого течения инфекции, вызванной COVID-19. 
В  то же время собственно инфекция может слу-
жить  провоцирующим фактором неврологических 
осложнений СД  со  стороны как периферической, 
так и  центральной нервной системы. Острая бо-
левая ДПН развивается на  фоне неконтролируе-
мой  гипергликемии в  остром периоде COVID-19. 
Поражение автономных нервов, иннервирующих 
сердце и сосуды, способно привести к тахикардии 
покоя и ортостатической гипотензии. Назначение 
препаратов АЛК (Берлитион) пациентам с  ДПН 
оправданно на любой стадии инфекционного про-
цесса. Рекомендуется последующий длительный 
прием препаратов.  
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Management of Patients with Diabetic Polyneuropathy During the COVID-19 Pandemic
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The pandemic caused by the SARS-CoV-2 virus, along with the treatment of the disease itself, determined 
the relevance of the discussion on other diseases, the course of which may become complicated against 
the background of infection. One of these diseases is diabetes mellitus (DM). Infection of patients with DM 
with the SARS-CoV-2 virus can serve as the trigger for the development of neurological complications, such as 
acute pain neuropathy, autonomic neuropathy, strokes and cognitive impairment. The article presents a clinical 
case of a patient with DM who, against the background of SARS-CoV-2 infection, acutely developed acute 
pain and cardiac autonomic neuropathy, as well as lacunar stroke. Complications in patients with diabetes 
with COVID-19 develop both against the background of the pathogenic effects of the SARS-CoV-2 virus on the body 
and treatment, in particular with glucocorticosteroids. The article discusses the clinical symptoms of neurological 
disorders of DM, current recommendations for the examination and treatment of patients and the significance 
of pathogenetic therapy with alpha-lipoic acid. 

Key words: SARS-CoV-2, COVID-19, diabetes mellitus, diabetic pain polyneuropathy, autonomous diabetic 
polyneuropathy, ischemic stroke, alpha lipoic acid, Berlithion
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Школа по терапии инсульта
В целях повышения профессиональной подготовки врачей неврологов, нейрохирургов, врачей 
других специальностей 18–20 марта 2021 г. была организована очередная научно-практическая 
конференция неврологов Санкт-Петербурга и Северо-Западного округа РФ «XIX Северная школа».  
В рамках мероприятия, организованного при поддержке ЗАО «Фирма Евросервис», прозвучали 
доклады, посвященные современным методам лечения инсульта. 

Межрегиональная научно-практическая конференция неврологов 
Санкт-Петербурга и Северо-Западного округа РФ «XIX Северная школа»

Терапия ишемического инсульта болюсным 
тромболитическим препаратом с фиксированной дозировкой. 
Рандомизированное клиническое исследование ФРИДА

Доклад  главного невролога 
Комитета по  здравоохране-
нию Ленинградской области, 

заведующей неврологическим от-
делением для больных с  острым 
нарушением мозгового крово-
обращения ГБУЗ «Ленинградская 
областная клиническая больни-
ца», к.м.н. Натальи Владимиров-
ны ЖУКОВСКОЙ был посвящен 
анализу результатов рандомизи-
рованного клинического исследо-
вания ФРИДА, в котором изучали 
свойства тромболитиков.
В  исследовании приняли учас-
тие 336 пациентов и  137 врачей 
из  18  российских  городов. Дли-
тельность наблюдения состави-
ла два года (с марта 2017 по март 
2019  г.). Дизайн исследования 
предусматривал рандомизацию 
пациентов методом «конвертов» 
(блочная рандомизация). Прин-
цип блочной рандомизации соот-
ветствовал принципу проведения 
исследования ECASS 2008 г. Было 
скринировано всего 385 пациентов, 
из них на две равнозначные груп-
пы Актилизе и Фортелизина рандо-
мизировано 336 больных. Все они 
завершили исследование. Иссле-
дователи не имели доступа к ран-
домизационной последовательно-
сти и выбирали «конверт» исходя 
из последовательности включения 
пациента в  исследование от  наи-
меньшего.
Первоочередным критерием вклю-
чения пациентов в  исследование 
служил верифицированный диаг-

ноз ишемического инсульта с дав-
ностью развития симптоматики 
не более 4,5 часа до начала тромбо-
литической терапии. В исследова-
нии участвовали мужчины и жен-
щины в возрасте 18 лет и старше. 
Во втором варианте протокола 
указывалось, что к  включению 
в  исследование пациентов стар-
ше 80 лет необходимо подходить 
с  осторожностью. Это соответ-
ствовало клиническим рекомен-
дациям по  тромболитической 
терапии ишемического инсульта 
2017 г. Обязательным требованием 
было наличие подписанного дати-
рованного информированного со-
гласия пациента на участие в иссле-
довании, а также на использование 
надежных методов контрацепции 
во время исследования и в течение 
трех недель после его завершения.
Первичная конечная точка эффек-
тивности – хорошее функциональ-
ное восстановление на  90-й день 
после развития острого нарушения 
мозгового кровообращения (оцен-
ка по шкале Рэнкина 0–1 балл). Вто-
ричная комбинированная конеч-
ная точка эффективности на 90-й 
день, кроме оценки по шкале Рэн-
кина 0–1 балл, включала индекс 
по Шкале инсульта Национально-
го института здоровья (National 
Institutes of  Health Stroke Scale, 
NIHSS) 0–1 балл и  индекс Бартел 
95 баллов и выше. Дополнительным 
критерием эффективности служил 
балл NIHSS через 24 часа и 90 дней 
от развития симптоматики.

Критерии оценки безопасности: 
смертность от всех причин на 90-й 
день, все случаи геморрагической 
трансформации. Отдельно фикси-
ровались случаи симптомной ге-
моррагической трансформации 
и  количество серьезных нежела-
тельных явлений и  всех нежела-
тельных явлений по органам и си-
стемам.
Сравниваемые препараты Акти-
лизе и  Фортелизин характеризу-
ются тромболитическим дейст-
вием и  являются активаторами 
плазминогена, но имеют сущест-
венные различия. Актилизе (ал-
теплаза)  – рекомбинантный че-
ловеческий тканевый активатор 
плазминогена (recombinant tissue 
plasminogen activator, rt-PA). Фор-
телизин – рекомбинантный белок, 
содержащий аминокислотную 
последовательность неиммуно-
генной стафилокиназы, состоит 
из 138 аминокислот. Молекула Ак-
тилизе более крупная, в ее состав 
входит свыше 500 аминокислот. 
Оба препарата реализуют тромбо-
литическое действие через акти-
вацию плазминогена, превращая 
его в  плазмин. Однако Актилизе 
взаимодействует как с альфа-, так 
и  с  гамма-плазминогеном, Фор-
телизин реализует свое действие 
только через гамма-плазминоген.
Способы введения и дозы иссле-
дуемых препаратов также различ-
ны. В ходе исследования препарат 
Фортелизин вводили внутривенно 
струйно, в виде однократного бо-
люса в  дозе 10 мг (два флакона), 
независимо от массы тела пациен-
та. Что касается Актилизе, его доза 
зависит от массы тела, максималь-
ная доза не  должна превышать 
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90 мг. Введение 10% дозы Актилизе 
осуществляли струйно в течение 
одной минуты, затем 90% дозы – 
внутривенно инфузионно в тече-
ние 60 минут с помощью шприце-
вого дозатора/инфузомата.
Пациенты обеих групп по демогра-
фическим, антропометрическим, 
временным характеристикам 
от  начала развития симптома-
тики до проведения тромболи-
тической терапии и  первичным 
неврологическим характеристи-
кам были сравнимы и  фактиче-
ски идентичны. Незначительные 
отличия касались локализации 
ишемического очага. Так, в груп-
пе Фортелизина было больше па-
циентов с  инсультом в  бассейне 
правой средней мозговой артерии, 
а в группе Актилизе – пациентов 
с ишемическим инсультом в левой 
средней мозговой артерии и вер-
тебробазилярном бассейне.
У  пациентов с  инсультом часто 
имеют место сопутствующие забо-
левания. В исследовании ФРИДА 
анализировали характеристики 
пациентов с инсультом по наличию 
сопутствующей патологии. В груп-
пе Фортелизина преобладали па-
циенты с  ишемической болезнью 
сердца, мерцательной аритмией, 
в группе Актилизе – пациенты с са-
харным диабетом. Кроме того, не-
большие отличия отмечались в от-
ношении подтипов ишемического 
инсульта: в  группе Фортелизина 
превалировал кардиоэмболиче-
ский инсульт, в группе Актилизе – 
атеротромботический.
Ведущим критерием оценки эф-
фективности терапии, в соответ-
ствии с  рекомендациями Евро-
пейской организации по  борьбе 
с  инсультом (European Stroke 
Organization, ESO) 2021 г., счита-
ется функциональный результат 
терапии, в том числе смерть по мо-
дифицированной шкале Рэнкина 
(mRS). В  исследовании ФРИДА 
для определения эффективности 
препаратов приоритетной счита-
лась оценка по шкале Рэнкина.
Анализ функциональных резуль-
татов исследования продемонстри-
ровал, что в  группе Фортелизина 

отличный функциональный исход 
(по шкале Рэнкина 0–1 балл) отме-
чался у  50% пациентов. В  группе 
Актилизе аналогичный показатель 
составил чуть более 40%.
Фортелизин показал высокую эф-
фективность. Через три месяца 
хорошая функциональная актив-
ность наблюдалась у 68,5% паци-
ентов.
Кроме того, в группе Фортелизина 
на 90-й день от развития инсульта 
зафиксирована более низкая ле-
тальность по сравнению с группой 
Актилизе – 10,1 против 14,3% соот-
ветственно. При этом на фоне лече-
ния Фортелизином зарегистриро-
вана не только низкая летальность, 
но  и низкий риск  развития сим-
птомной  геморрагической транс-
формации (3%) (рис. 1).
Исследователи проанализировали 
частоту серьезных нежелательных 
явлений на  фоне тромболитиче-
ской терапии. В группе Фортели-
зина таковые имели место в 13,1% 
случаев, в  группе Актилизе  – 
в 22%. Отмечалась существенная 
разница по количеству пациентов 
с отеком головного мозга и тром-
боэмболией легочной артерии: 
в  группе Фортелизина данные 
осложнения развивались почти 
в два реже (рис. 2).
Показатели эффективности Фор-
телизина в исследовании ФРИДА 
превысили данные ряда других 
рандомизированных исследова-
ний тромболитической терапии 
ишемического инсульта. Так, 
в  группе Фортелизина достигну-
та не только первичная конечная 
точка. Высокие показатели эффек-
тивности наблюдались по  всем 
оцениваемым градациям.
В рамках наблюдения анализиро-
вали эффективность и  безопас-
ность исследуемых препаратов 
в  зависимости от  локализации 
инсульта. Установлено, что у  па-
циентов обеих  групп с  локали-
зацией ишемического инсульта 
в  бассейне правой средней моз-
говой артерии результаты тера-
пии фактически сравнимы. У па-
циентов с  поражением бассейна 
левой средней мозговой артерии 

эффективность Актилизе была 
чуть ниже по  сравнению с  Фор-
телизином  – 37,5 против 51,3% 
соответственно. Отличный функ-
циональный исход к  90-му дню 
лечения Фортелизином зафикси-
рован у 57,1% больных с локализа-
цией инсульта в вертебробазиляр-
ном бассейне. В группе Актилизе 
только 35,3% пациентов достигли 
функционального восстановления 
к 90-му дню терапии (рис. 3).
Фортелизин продемонстрировал 
эффективность при всех подтипах 
ишемического инсульта по  клас-
сификации TOAST (Trial of  Org 
in Acute Stroke Treatment) со зна-
чимым преобладанием при ла-
кунарном инсульте. К 90-му дню 

Рис. 1. Эффективность Фортелизина в отношении 
показателей летальности и риска развития 
симптомной геморрагической трансформации

СНЯ – серьезные нежелательные явления.
Рис. 2. Частота развития серьезных нежелательных 
явлений на фоне применения Фортелизина и Актилизе
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в группах Фортелизина и Актили-
зе зарегистрированы в 15 и 22,2% 
случаев соответственно (рис. 4).
В  целом Фортелизин в  фиксиро-
ванной дозе 10 мг продемонстри-
ровал равнозначную эффектив-
ность у пациентов с разной массой 
тела, тогда как в группе препарата 
Актилизе, доза которого зависит 
от массы тела, такой равномерно-
сти в эффективности не наблюда-
лось (рис. 5).
Таким образом, в  исследовании 
подтверждена гипотеза «не мень-
шей эффективности» (non-inferi-
ority) Фортелизина по сравнению 
с препаратом Актилизе. Фортели-
зин признан безопасным по  ко-
личеству смертельных исходов 
от всех причин и симптомной ге-
моррагической трансформации 
к 90-му дню после острого наруше-
ния мозгового кровообращения. 
В условиях клинической практики 
очевидно преимущество Форте-
лизина в силу отсутствия требо-
ваний взвешивания, подключения 
инфузомата. Препарат вводится 
однократным болюсом в течение 
10 секунд в дозе 10 мг независимо 
от массы тела пациента.
На основании данных исследова-
ния ФРИДА в инструкцию по при-
менению препарата Фортелизин 
внесены дополнения. Теперь по-
казанием к его назначению явля-
ется не  только острый инфаркт 
миокарда (в первые шесть часов), 
но и ишемический инсульт в пер-
вые 4,5 часа после возникновения 
симптомов заболевания.
В  заключение Н.В. Жуковская 
подчеркнула, что новый отече-
ственный фибринселективный 
тромболитический препарат Фор-
телизин зарекомендовал себя как 
эффективное и безопасное лекар-
ственное средство. Безусловно, 
уникальные свойства препарата 
Фортелизин открывают большие 
перспективы для его применения 
в неврологической практике. Не-
обходимо проведение дальнейших 
масштабных исследований воз-
можностей препарата у  больных 
с острым нарушением мозгового 
кровообращения.

Рис. 3. Эффективность и безопасность Фортелизина и Актилизе в зависимости от локализации 
ишемического инсульта

Рис. 4. Эффективность и безопасность Фортелизина и Актилизе в зависимости от подтипа 
ишемического инсульта по классификации TOAST

Рис. 5. Эффективность и безопасность Фортелизина и Актилизе в зависимости от массы тела
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терапии отмечалось уменьшение 
частоты летальности на фоне при-
менения Фортелизина у пациентов 
с  атеротромботическим инсуль-

том и инсультом неопределенной 
(множественной) этиологии. Ле-
тальные исходы среди пациентов 
с кардиоэмболическим инсультом 
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Одним из методов специфи-
ческого лечения инсульта 
является реперфузионная 

терапия, направленная на улучше-
ние кровоснабжения области ише-
мического повреждения вещест-
ва головного мозга. В начале своего 
выступления анестезиолог, реани-
матолог, заведующая отделением 
нейрореанимации ГБУЗ «Городская 
больница № 26» (Санкт-Петербург) 
Ольга Сергеевна КОКОЕВА расска-
зала об  этапах развития методов 
реперфузии.
В 1933 г. W.S. Tillet впервые обна-
ружил фибринолитическую ак-
тивность стрептококков. В  ходе 
дальнейших исследований из куль-
туры  гемолитических стрепто-
кокков был получен фермент 
с фибринолитическими свойства-
ми – стрептокиназа.
Первый опыт применения репер-
фузионной терапии при инфар-
кте миокарда и ишемическом ин-
сульте относится к  1950–60-м  гг. 
В  1961  г.  по инициативе профес-
сора Д.Г. Шефера были сформи-
рованы специализированные 
неврологические бригады скорой 
медицинской помощи для лечения 
больных с инсультом. С 1970-х гг. 
реперфузионную терапию начали 
проводить в домашних условиях.
Долгие годы возможности тромбо-
литической терапии как метода ле-
чения ишемического инсульта были 
ограниченны из-за отсутствия чет-
кой клинической дифференциаль-
ной диагностики между ишемиче-
ским повреждением головного мозга 
и внутримозговым кровоизлияни-
ем, являющимся противопоказани-
ем к проведению тромболитической 
терапии. С появлением в 1974 г. пер-
вого компьютерного томографа от-
крылись новые возможности для 
получения дополнительной инфор-
мации о  состоянии пациента. Это 
позволило усовершенствовать мето-
ды диагностики и лечения.
В  1976  г.  профессор Е.И. Чазов 
впервые применил реперфузион-

Современная тромболитическая терапия –  
этапы развития методов реперфузии

ную терапию при инфаркте мио-
карда, что ознаменовало начало 
нового этапа в  лечении данного 
заболевания.
В 1983 г. был открыт рекомбинант-
ный тканевый активатор плазми-
ногена (rt-PA).
Активное изучение возможностей 
тромболитической терапии про-
должалось в 1990-е гг. В 1992 г. при-
знали необходимость обязатель-
ного проведения компьютерной 
томографии (КТ) головного мозга 
до начала реперфузионной тера-
пии. В 1996 г. после появления ре-
зультатов исследования NINDS 
Управление по  санитарному над-
зору за качеством пищевых про-
дуктов и медикаментов США одо-
брило назначение реперфузионной 
терапии при ишемическом инсуль-
те. NINDS было первым рандоми-
зированным плацебоконтролиру-
емым исследованием, результаты 
которого подтвердили эффектив-
ность и  безопасность системной 
тромболитической терапии с  ис-
пользованием rt-PA в первые три 
часа от момента развития инсульта.
В Европе реперфузионная терапия 
была одобрена в 2002 г. после про-
ведения рандомизированных пла-
цебоконтролируемых исследова-
ний ECASS-1 и ECASS-2, в которых 
оценивали безопасность и эффек-
тивность применения rt-PA в раз-
ных дозах в  течение шести часов 
от начала развития ишемического 
инсульта.
В России реперфузионная терапия 
при ишемическом инсульте была 
разрешена в 2005 г. В 2009 г. после 
завершения исследования ECASS-3 
окно для реперфузионной тера-
пии расширилось до 4,5 часа после 
инсульта. По  данным исследова-
ния ECASS-3, применение rt-PA 
до 4,5 часа от начала заболевания 
увеличивает количество благопри-
ятных функциональных исходов 
по сравнению с плацебо. На осно-
вании результатов исследования 
ECASS-3 были пересмотрены евро-

пейские и американские рекомен-
дации по  лечению ишемического 
инсульта, в  частности увеличена 
продолжительность терапевтиче-
ского окна до 4,5 часа. В Российской 
Федерации соответствующие изме-
нения в  инструкцию к  препарату 
алтеплаза были внесены в 2011 г., 
после чего выполнение системной 
тромболитической терапии стало 
возможно в первые 4,5 часа после 
развития заболевания.
Следующим этапом развития ме-
тодов реперфузии при ишеми-
ческом инсульте стало открытие 
в 2015 г. возможностей механиче-
ской тромбэкстракции с использо-
ванием стент-ретриверов.
В  настоящее время выделяют два 
наиболее эффективных метода ре-
перфузии вещества головного мозга 
в первые часы заболевания, направ-
ленные на восстановление кровото-
ка в пораженном сосуде, – химиче-
ский и механический. Химическая 
реперфузионная терапия включает 
внутривенный тромболизис в виде 
болюсно-инфузионных и болюсных 
препаратов, механическая – тром-
боэмболэктомию, тромбоаспира-
цию и тромбэкстракцию.
В феврале 2021 г. были опублико-
ваны клинические рекомендации 
ESO с обновлениями, основанны-
ми на результатах последних иссле-
дований. По данным мета анализа, 
тромболизис существенно увели-
чивает шансы на отличный резуль-
тат (отсутствие симптомов или 
инвалидизирующих симптомов 
с оценкой по mRS 0–1) через три 
месяца. При этом более раннее ле-
чение (до трех часов) имеет значи-
тельное преимущество.
Показания для применения репер-
фузионной терапии расширяются. 
По  мнению экспертов ESO, для 
пациентов с ишемическим инсуль-
том длительностью 4,5–9 часов 
(при известном времени начала) 
и  несоответствием ядра/перфу-
зии, по данным КТ или магнитно-
резонансной томографии (МРТ), 
которым механическая тромбэк-
томия не показана или не планиру-
ется, рекомендован внутривенный 
тромболизис. Реперфузионная те-



5050

Медицинский форум

Эффективная фармакотерапия. 38/2021

Межрегиональная научно-практическая конференция неврологов 
Санкт-Петербурга и Северо-Западного округа РФ «XIX Северная школа»

рапия назначается при улучшении 
неврологической симптоматики, 
если сохраняется инвалидизирую-
щий дефицит. Кроме того, экспер-
ты не  рекомендуют откладывать 
начало реперфузионной терапии 
в ожидании дальнейшего улучше-
ния и эффекта тромболитической 
терапии перед проведением вну-
трисосудистой тромбэкстракции.
В  рекомендациях ESO отражены 
показания для терапии пациентов 
с  неизвестным временем начала 
инсульта. Пациентам с  острым 
ишемическим инсультом после 
пробуждения ото сна при несоот-
ветствии данных МРТ в  режиме 
DWI и  FLAIR (выявление очага 
на  МРТ в  режиме DWI и  его от-
сутствие в  режиме FLAIR), кото-
рым механическая тромбэктомия 
не  показана или не  планируется, 
рекомендовано проведение вну-
тривенного тромболизиса.
В  обновленных европейских ре-
комендациях по  лечению инсуль-
та представлены рекомендации 
по уменьшению противопоказаний 
для тромболитической терапии. Так, 
пациентам старше 80 лет с острым 
ишемическим инсультом продол-
жительностью менее 4,5 часа раз-
решено проведение внутривенного 
тромболизиса. При этом внутри-
венный тромболизис также показан 
пациентам с острым ишемическим 
инсультом продолжительностью 
менее 4,5 часа с известной предын-
сультной гипертензией.
Кроме того, расширились показа-
ния к назначению антикоагулянтов. 
По мнению экспертов, пациентам 
с  острым ишемическим инсуль-
том продолжительностью менее 
4,5  часа, которые использовали 
новые оральные антикоагулянты 
в  течение последних 48  часов до 
начала инсульта и у которых актив-
ность анти-Ха менее 0,5 Ед/мл или 
тромбиновое время менее 60  се-
кунд, следует назначать внутривен-
ный тромболизис. В  этом случае 
необходимо выполнить ряд обяза-
тельных требований, касающихся:

 ■ сбора информации о  факте 
получения антикоагулянтной 
терапии, конкретном получае-
мом препарате, времени приема 
последней дозы. При наличии 
у пациента выраженного невро-
логического дефицита в виде то-
тальной афазии на вопросы вра-
ча должен ответить родственник 
больного;

 ■ срочного определения релевант-
ных параметров системы  ге-
мостаза, отражающих наличие 
антикоагулянтного эффекта со-
ответствующего препарата;

 ■ оценки функции почек на  фоне 
применения антикоагулянтов. 
Рекомендуемый метод оценки 
функции почек  – клиренс креа-
тинина по Кокрофту – Голту;

 ■ выполнения внутривенного тром-
болизиса на  фоне нормальной 
функции почек при наличии убе-
дительных данных о  том, что по-
следняя доза препарата принята 
более 48 часов назад.

Расширяются показания к  назна-
чению тромболитической терапии 
в  сторону уменьшения дефицита 
по NIHSS с 0 до 5 баллов. Пациен-
там с острым легким инвалидизи-
рующим ишемическим инсультом 
продолжительностью менее 4,5 часа 
рекомендован внутривенный тром-
болизис. Необходимо помнить, что 
любой сохраняющийся невроло-
гический дефицит впоследствии 
помешает пациенту выполнять ос-
новные повседневные или профес-
сиональные обязанности1.
В отдельных случаях целесообраз-
но рассмотреть возможность 
проведения внутривенного тром-
болизиса у  пациентов с  острым 
ишемическим инсультом продол-
жительностью менее 4,5 часа и тя-
жестью по NIHSS более 25 баллов.
Вну тривенный тромболизис 
можно проводить пациентам 
с  острым ишемическим инсуль-
том продолжительностью менее 
4,5 часа, у которых в момент начала 
инсульта наблюдались судороги, 
при условии, что исключена ими-

тация инсульта или значительная 
травма головы. Тромболитическую 
терапию назначают, если есть осно-
вания предполагать, что судороги 
и неврологический дефицит связа-
ны именно с острой ишемией.
Особого внимания заслуживает 
вопрос применения тромболитиче-
ской терапии у коморбидных боль-
ных. В современных обновленных 
рекомендациях по  лечению ин-
сульта сказано, что внутривенный 
тромболизис можно проводить 
пациентам с острым ишемическим 
инсультом продолжительностью 
менее 4,5 часа с  мультиморбид-
ностью, слабостью или предын-
сультной инвалидностью. Однако 
применение тромболитической 
терапии у коморбидных пациентов 
имеет свои особенности и ограни-
чения. Прежде всего они касаются 
пациентов с опухолями в полости 
черепа. При наличии опухолей, 
происходящих из клеток головного 
мозга, тромболитическая терапия 
противопоказана. В  то же время 
опухоль, происходящая из клеток 
окружающих тканей, не является 
противопоказанием к  назначе-
нию тромболитической терапии. 
Следует отметить, что проведение 
внутрисосудистой тромбэкстрак-
ции (ВСТЭ) возможно при любых 
опухолях в полости черепа.
Реперфузионная терапия разре-
шена при любом типе сахарного 
диабета и  его осложнениях. При 
этом уровень  гликемии должен 
находиться в  пределах от  2,8 до 
22,2 ммоль/л.
При сочетании инфаркта миокарда 
и ишемического инсульта тромбо-
литическая терапия проводится 
в дозах, соответствующих прото-
колу ишемического инсульта, с по-
следующим чрескожным коронар-
ным вмешательством. Необходимо 
помнить, что тромболитическая 
терапия противопоказана при не-
давнем (три месяца) инфаркте мио-
карда.
Пациенты  группы  гемодиализа 
также имеют возможность полу-

1 Levine S.R., Khatri P., Broderick J.P. et al. Review, historical context, and clarifications of the NINDS rt-PA stroke trials exclusion criteria: part 1: 
rapidly improving stroke symptoms // Stroke. 2013. Vol. 44. № 9. P. 2500–2505.
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чить тромболитическую терапию 
при нормальном активированном 
частичном тромбопластиновом 
времени. Выполнение ВСТЭ этим 
пациентам не противопоказано.
Как известно, особую группу паци-
ентов в неврологической практике 
составляют беременные. В научных 
публикациях описано около 30 слу-
чаев применения методов тромбо-
литической терапии у беременных. 
Частота осложнений была сопо-
ставима с таковой у небеременных, 
неблагоприятного влияния на плод 
не отмечалось. Тем не менее, соглас-
но российскому протоколу лечения 
инсульта, беременность – строгое 
противопоказание к  назначению 
тромболитической терапии2.
При наличии показаний и отсут-
ствии противопоказаний вводить 
тромболитик следует сразу после 
получения результатов КТ. Опре-
деление лабораторных показателей 
не должно препятствовать выпол-
нению КТ-ангиографии (КТ-АГ) 
и/или старту тромболитической 
терапии, если нет клинических 
оснований подозревать противо-
показания, исключаемые с  помо-
щью лабораторных тестов.
Конечно, в реальной клинической 
практике выполнение тромболи-
тической терапии при проведении 
КТ сопряжено с некоторыми слож-
ностями. В  частности, в  ряде ка-
бинетов отсутствуют условия для 
разведения препарата, весы для 
взвешивания больного. Но совре-
менная анестезиология/реанимато-
логия позволяет решить эти вопро-
сы в считаные секунды.
КТ-АГ выполняется сразу после 
болюса тромболитика и одновре-
менно с введением дозы препара-
та, если схема введения тромболи-
тика предполагает последующую 
инфузию. КТ-АГ проводится 
по стандартной методике с учетом 
того, что должна быть визуализи-
рована анатомия сосудов от дуги 
аорты до места тромбоза мозговой 
артерии.

Последнее десятилетие активно 
ведется поиск новых эффектив-
ных тромболитиков. С развитием 
тромб эктомии все более актуаль-
ной становится разработка болюс-
ных тромболитических препаратов. 
Подтверждение тому – увеличение 
количества исследований и поиск 
дозировки тенектеплазы. Тенек-
теплаза имеет фармакологические 
преимущества перед алтеплазой: 
высокая фибринспецифичность, 
однократная болюсная инъекция.
В  соответствии с  рекомендациями 
ESO, пациентам с острым ишемиче-
ским инсультом продолжительностью 
менее 4,5 часа и окклюзией крупных 
сосудов, которые являются кандида-
тами на механическую тромб эктомию 
и которым перед тромбэктомией по-
казан внутривенный тромболизис, 
рекомендовано проведение внутри-
венного тромболизиса с  помощью 
тенектеплазы 0,25 мг/кг.
Накопленные данные показывают, 
что недостатком активации фибри-
ном rt-PA является фронтоподоб-
ный лизис, при котором большая 
часть rt-PA связывается с  первы-
ми микрометрами фибринового 
сгустка. Как следствие, затрудня-
ется проникновение rt-PA внутрь 
сгустка, утрачивается возможность 
лизиса всего сгустка. Такой нерав-
номерный лизис может вызывать 
реокклюзию.
Отечественными учеными создан 
препарат  генномодифицирован-
ной неиммуногенной стафилоки-
назы Фортелизин. Его молекула 
меньше молекулы алтеплазы в че-
тыре раза и  активируется  гамма-
плазминогеном и плазмином, что 
позволяет Фортелизину прони-
кать  глубоко в  тромб. Благодаря 
этому свойству увеличивается ско-
рость тромболизиса, а также сни-
жается риск реокклюзии частичка-
ми тромба3.
Стафилокиназа относится к третье-
му поколению фибринолитических 
препаратов и характеризуется высо-
кой фибринселективностью, болюс-

ной дозировкой, быстрой реперфу-
зией и  высокой эффективностью 
и безопасностью (рис. 6). Она обла-
дает уникальной фибринспецифич-
ностью. Комплекс «стафилокина-
за – плазминоген» работает только 
в  присутствии фибрина. В  отсут-
ствие тромбоза комплекс быстро 
нейтрализуется альфа-2-антиплаз-
мином и в таком виде продолжает 
циркулировать в  кровотоке, со-
храняя возможность активизации 
в присутствии фибрина.
Данные последних исследований 
подтверждают высокую фибринсе-
лективность Фортелизина по срав-
нению с  другими тромболитиче-
скими препаратами, такими как 
стрептокиназа, Актилизе, Пурола-
за, Метализе. Незначительное сни-
жение фибриногена крови на фоне 
применения Фортелизина обуслов-
лено его уникальным механизмом 
фибринолитического действия 
(рис. 7).  

2 Keyser J.D., Gdovinová Z., Uyttenboogaart M. et al. Intravenous alteplase for stroke: beyond the guidelines and in particular clinical situations // 
Stroke. 2007. Vol. 38. № 9. P. 2612–2618.
3 Mican J., Toul M., Bednar D., Damborsky J. Structural biology and protein engineering of thrombolytics // Comput. Struct. Biotechnol. J. 2019. Vol. 17. P. 917–938.

Рис. 6. Сравнение фибринолитических препаратов второго 
и третьего поколений по показателю реканализации
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Рис. 7. Фибринселективность тромболитических препаратов
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