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Патогенетические аспекты 
неврологических нарушений 
у пациентов, подвергшихся 
чрескожному коронарному 
вмешательству

Чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ), будучи золотым стандартом лечения острого 
коронарного синдрома, связано с комплексом неврологических изменений в постоперационном периоде. 
В статье представлен систематический анализ хронобиологических аспектов неврологических 
осложнений после ЧКВ, включая когнитивные нарушения, церебральную микроэмболию 
и нейровоспаление. На основании проанализированных 40 публикаций выявлены ключевые временные 
закономерности: пик послеоперационных когнитивных нарушений на 3–7-е сутки (p < 0,01), суточные 
колебания маркеров нейродегенерации (S100β, NSE) и зависимость неврологических исходов от времени 
проведения вмешательства (утренние ЧКВ ассоциированы со снижением на 32% риска энцефалопатии). 
Особое внимание уделено роли циркадных генов (CLOCK, BMAL1) в регуляции гематоэнцефалического 
барьера и перспективам хронотерапевтических подходов к неврологической реабилитации.
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Обзор

Введение
Как показывают результаты исследований, почти 
у 45% пациентов, перенесших чрескожные коронар-
ные вмешательства (ЧКВ), развиваются транзитор-
ные или стойкие неврологические нарушения [1, 2]. 
Нарушения имеют выраженную временную дина-
мику и подразделяются на острые и отсроченные. 
К  острым нарушениям, возникающим в  течение 
72 часов после оперативного вмешательства, отно-
сят ишемические микроинсульты (8–15% случаев) [3] 
и энцефалопатии (2–7%) [4, 5]. Отсроченные ослож-
нения возникают через 1–12 месяцев после ЧКВ 
и включают когнитивную дисфункцию (15–30%) [6, 7] 
и депрессивные расстройства (12–25%) [8].

В силу высокой частоты неврологические осложнения 
после ЧКВ остаются значимой медико-социальной 
проблемой. Подобные нарушения не только ухудшают 
качество жизни пациентов, но и повышают риск по-
вторных сердечно-сосудистых событий, увеличивая 
нагрузку на  систему здравоохранения. Несмотря 
на прогресс в интервенционной кардиологии, патоге-
нез неврологических осложнений после ЧКВ изучен 
недостаточно. Отсутствуют единые алгоритмы ранней 
диагностики, профилактики и коррекции. Углублен-
ное изучение проблемы позволит разработать страте-
гии снижения неврологического риска, оптимизиро-
вать перипроцедурное ведение пациентов и улучшить 
отдаленные клинические исходы.
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Обзор

Материал и методы
Поиск работ осуществлялся в научных базах данных 
CyberLeninka, eLIBRARY, Google Scholar, PubMed 
по ключевым словам: чрескожное коронарное вме-
шательство (percutaneous coronary intervention), 
хронопатология (chronopathology), когнитивные 
нарушения (cognitive impairment), церебральная 
микро эмболия (cerebral microembolism), нейро-
воспаление (neuroinflammation), циркадные ритмы 
(circadian rhythms). Были отобраны монографии, на-
учные обзоры, когортные исследования. Заявленной 
цели соответствовали 40 научных публикаций.

Результаты и обсуждение
Неврологические последствия ЧКВ развиваются под 
влиянием трех взаимосвязанных патологических 
процессов, каждый из которых имеет характерную 
временную динамику и специфические биологичес-
кие маркеры. Речь идет о церебральной микроэмбо-
лии, нейровоспалении и окислительном стрессе [9].

Церебральная микроэмболия
Церебральная микроэмболия представляет собой 
процесс закупорки мелких сосудов головного мозга 
микроскопическими эмболами, которые могут со-
стоять из фрагментов атеросклеротических бляшек, 
тромбоцитарных агрегатов, кристаллов холестерина 
и пузырьков воздуха. Максимальный риск развития 
микроэмболических событий наблюдается в первые 
24 часа после инвазивных процедур, таких как кате-
теризация сердца, ангиопластика или хирургические 
вмешательства на магистральных сосудах. В резуль-
тате механического повреждения атеросклероти-
ческих бляшек во время катетерных манипуляций 
микрочастицы попадают в кровоток и впоследствии 
мигрируют в церебральные артерии [10].
Диагностика церебральной микроэмболии основа-
на на применении высокочувствительных методов 
нейро визуализации и  функциональных исследо-
ваний. Магнитно-резонансная томография (МРТ) 
с диффузионно-взвешенными изображениями счи-
тается золотым стандартом, поскольку позволяет об-
наружить точечные ишемические очаги диаметром 
1–3 мм уже через 2–4 часа после эмболизации. Эти 
изменения отражают ранние признаки цитотокси-
ческого отека, возникающего вследствие острой 
ишемии [11, 12]. Транскраниальная допплерография 
играет важную роль в мониторинге микроэмболи-
ческих событий в режиме реального времени: метод 
регистрирует характерные высокоамплитудные ми-
кроболические сигналы в среднемозговой артерии 
у 60–80% пациентов во время кардиохирургических 
или эндоваскулярных вмешательств [13].
Клиническое значение микроэмболии определяется ее 
потенциальным влиянием на неврологичес кие и ког-
нитивные функции. Даже бессимптомные формы, 
выявляемые только при выполнении МРТ, ассоци-
ированы с  увеличением в  2,5 раза риска снижения 
когнитивных функций через шесть месяцев после 
процедуры. Речь, в  частности, идет об  ухудшении 

памяти, снижении концентрации внимания и замед-
лении скорости обработки информации. Кроме того, 
повторная микроэмболия способна приводить к ку-
мулятивному повреждению мозговой ткани, увеличи-
вая риск развития дисциркуляторной энцефалопатии 
и сосудистой деменции в отдаленном периоде [14–16]. 
Таким образом, ранняя диагностика и профилактика 
церебральной микроэмболии играют ключевую роль 
в улучшении неврологических исходов у пациентов, 
перенесших инвазивные сосудистые вмешательства.

Нейровоспаление
Нейровоспаление представляет собой сложный кас-
кад иммунологических реакций в центральной нерв-
ной системе в ответ на различные патогенные воз-
действия, включая ишемию, нейродегенеративные 
процессы и  системные инфекции [17]. Временная 
динамика воспалительного ответа характеризует-
ся нелинейным развитием и достигает максимума 
на 3–5-е сутки, что клинически соответствует вто-
рому пику неврологических осложнений после пер-
воначального повреждения. Отсроченная воспали-
тельная реакция обусловлена поэтапной активацией 
клеточных механизмов, прежде всего микроглии, ко-
торая начинает экспрессировать провоспалительные 
цитокины, и  развитием реактивного астроглиоза, 
приводящего к изменению гематоэнцефалического 
барьера и эксайтотоксическим эффектам [18, 19].
Диагностически значимыми биологическими мар-
керами нейровоспаления являются интерлейкин 6, 
уровень которого в ликворе при активном процессе 
повышается до 35–45 пг/мл (при физиологической 
норме менее 5 пг/мл), и  фактор некроза опухоли 
альфа, демонстрирующий выраженную корреляцию 
с тяжестью когнитивных нарушений (r = 0,62; p < 0,01). 
Системным маркером воспалительного процесса 
служит С-реактивный белок, причем его уровень 
в крови выше 10 мг/л служит значимым предиктором 
развития постинсультной или посттравматической 
энцефалопатии. На патогенетическом уровне клю-
чевую роль играет активация NLRP3-инфламмасо-
мы – мультибелкового комплекса, который через кас-
кад каспаз, преимущественно каспазы 1, запускает 
процессы пироптоза и апоптоза нейронов, особенно 
выраженные в таких уязвимых зонах, как гиппокамп, 
что патогенетически объясняет преобладание мне-
стических расстройств в клинической картине ней-
ровоспалительных заболеваний [19, 20].
Современные исследования подчеркивают двунаправ-
ленный характер взаимодействия между нейровоспа-
лением и нейродегенеративными процессами, когда 
первичное повреждение нервной ткани инициирует 
воспалительный ответ, в  свою очередь усугубляю-
щий нейрональную дисфункцию и способствующий 
прогрес сированию когнитивного дефицита [21].

Окислительный стресс
Окислительный стресс – патологическое состояние, 
вызванное дисбалансом между продукцией реактив-
ных кислородных видов и антиоксидантной защитой 
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организма и играющее ключевую роль в патогенезе 
различных неврологических заболеваний, включая 
ишемические и  нейродегенеративные процессы. 
Его временной профиль характеризуется двухфаз-
ной кинетикой. Первый пик активности отмечается 
через шесть часов после ишемического воздействия 
и  преимущественно обусловлен процессами ише-
мии и реперфузии, сопровождающимися массивным 
выбросом свободных радикалов при восстановле-
нии кровотока. Второй пик, развивающийся через 
24 часа, связан с прогрессирующей митохондриаль-
ной дисфункцией, когда нарушение электронтранс-
портной цепи приводит к усиленному образованию 
супероксиданиона и других активных форм кисло-
рода [22–24].
В диагностике окислительного стресса особое значе-
ние имеют специфические биомаркеры:
 ■ 8-гидрокси-2'-дезоксигуанозин, являющийся чувст-

вительным показателем окислительного поврежде-
ния ДНК, уровень которого в плазме крови, превы-
шающий 8 нг/мл, свидетельствует о высоком уровне 
окислительного стресса;

 ■ малоновый диальдегид – конечный продукт пере-
кисного окисления липидов, концентрация кото-
рого в норме не должна превышать 1,5 мкмоль/л, 
а  его повышение отражает степень повреждения 
клеточных мембран;

 ■ ключевой антиоксидантный фермент супероксид-
дисмутазы, снижение активности которого на 40–
60% от исходного уровня указывает на истощение 
антиоксидантных резервов организма [25, 26].

Результаты клинических исследований подтвержда-
ют значимую корреляцию между степенью окис-
лительного стресса и неврологическими исходами. 
Так, установлена прямая зависимость между интен-
сивностью окислительных процессов и продолжи-
тельностью делириозного состояния (r = 0,54), что 
может быть связано с  повреждающим действием 
свободных радикалов на нейрональные мембраны 
и нейротрансмиттерные системы. Доказано также, 
что выраженность окислительного стресса – незави-
симый предиктор развития когнитивного дефицита 
через месяц после острого события (отношение шан-
сов 3,2; 95%-ный доверительный интервал 1,8–5,7). 
Это объясняется селективной уязвимостью нейронов 
гиппокампа и коры головного мозга к окислительно-
му повреждению [27, 28].
Патогенетически окислительный стресс запускает 
каскад взаимосвязанных патологических процессов, 
включая апоптоз нейронов, через активацию каспаз, 
нарушение кальциевого гомеостаза и повреждение 
митохондриальной ДНК, что в совокупности приво-
дит к прогрессирующей нейрональной дисфункции, 
клинически проявляется когнитивными и поведен-
ческими нарушениями и указывает на критическую 
роль антиоксидантных стратегий в нейропротекции 
и реабилитации пациентов с неврологической пато-
логией [29, 30].
Указанные три механизма часто действуют синергич-
но: микроэмболия инициирует каскад ишемического 

повреждения, которое потенцирует воспалительную 
реакцию, а  последняя усиливает окислительный 
стресс, формируя порочный круг нейродегенерации. 
Понимание временных закономерностей позволя-
ет оптимизировать нейропротективные стратегии 
в пери операционном периоде.

Циркадные аспекты неврологических осложнений после ЧКВ: 
современные данные и клинические перспективы
Особый интерес в современной неврологии и кардио-
логии вызывают циркадные колебания неврологичес-
ких показателей, существенно влияющие на исходы 
после ЧКВ. Исследования последних пяти лет под-
твердили наличие суточных вариаций проницаемос-
ти гематоэнцефалического барьера с пиком в 04.00, 
что может объяснять повышенный риск неврологи-
ческих осложнений в ранние утренние часы. Кроме 
того, установлена связь между циркадными ритмами 
и процессами апоптоза нейронов, а также выявлена 
временная зависимость нейропротективных эффек-
тов, что подчеркивает важность хронобиологическо-
го принципа в клинической практике [31–33].
Для систематического анализа таких закономернос-
тей был проведен обзор 85 исследований, опубли-
кованных в период с 2010 по 2024 г. Особое внима-
ние исследователи уделили оценке неврологических 
показателей, включая когнитивные тесты (MoCA, 
MMSE), электроэнцефалографические паттерны 
и динамику биомаркеров повреждения центральной 
нервной системы (S100β, NSE, GFAP). Одновременно 
ученые анализировали хронобиологические параме-
тры, такие как время проведения ЧКВ, циркадные 
колебания уровня мелатонина и кортизола, влияние 
генетических полиморфизмов (CLOCK, PER2) на ин-
дивидуальную восприимчивость к неврологическим 
осложнениям [34].
Результаты исследований продемонстрировали чет-
кую временную динамику когнитивных нарушений 
после ЧКВ с тремя выраженными пиками: первый 
в течение 24–48 часов (преимущественно корковые 
функции), второй на 5–7-е сутки (память) и тре-
тий в отдаленном периоде (3–6 месяцев, исполни-
тельные функции). Анализ циркадных колебаний 
нейробиомаркеров показал, что концентрация 
S100β достигает максимума в 06.00–08.00 с ампли-
тудой колебаний 42%, что делает его значимым 
предиктором энцефалопатии. В то же время NSE 
демонстрирует пик в 14.00–16.00 (28% колебаний) 
и коррелирует с выраженностью когнитивного де-
фицита. GFAP, напротив, достигает максимальных 
значений в  ночное время (22.00–02.00) и  может 
служить маркером отсроченных неврологических 
нарушений [35–37].
Метаанализ 27 исследований, проведенных в 2010–
2023 гг., показал, что время проведения ЧКВ сущест-
венно влияет на риск осложнений. Утренние вмеша-
тельства (08.00–11.00) ассоциированы со снижением 
риска когнитивных нарушений на 32% и лучшими 
показателями церебральной перфузии. Между тем 
вечерние процедуры (18.00–21.00) сопровождаются 
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увеличением частоты микроэмболии (отношение 
шансов 1,9) и более выраженным нейровоспалитель-
ным ответом.
Полученные данные открывают новые перспективы 
для разработки нейропротективных стратегий, осно-
ванных на хронобиологических принципах. Одним 
из наиболее перспективных направлений считается 
хронооптимизация антиагрегантной терапии. На-
пример, прием тикагрелора в утренние часы ассоци-
ирован с улучшением церебральной перфузии [38]. 
Другим важным аспектом является циркадная мо-
дуляция нейровоспаления: вечерний прием мелато-
нина (21.00) снижает уровень провоспалительного 
интерлейкина 6 на 41% [39].
С клинической точки зрения эти результаты обосно-
вывают необходимость мониторинга неврологичес-
кого статуса в  критические периоды (24–48 часов 
и 5–7 суток после вмешательства), внедрения хро-
нотип-адаптированной реабилитации и  подбора 

времени проведения ЧКВ с учетом индивидуальных 
циркадных ритмов пациента [40].

Заключение
Неврологические осложнения после ЧКВ демонстри-
руют выраженную зависимость от циркадных факто-
ров, что требует интеграции хронопатологического 
подхода в клиническую практику. Оптимизация вре-
мени вмешательства, применение хроноориентиро-
ванной фармакотерапии и индивидуальный подбор 
реабилитационных стратегий призваны улучшить 
неврологические исходы у 28–35% пациентов и сни-
зить риск когнитивных нарушений и энцефалопатии. 
Дальнейшие исследования в этом направлении по-
зволят разработать новые стандарты ведения паци-
ентов, перенесших ЧКВ, с учетом их хронобиологи-
ческих особенностей.  

Авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов.
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Pathogenetic Aspects of Neurological Disorders in Patients Undergoing Percutaneous Coronary Intervention 
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Percutaneous coronary intervention (PCI), being the gold standard for the treatment of acute coronary syndrome, 
is associated with a complex of neurological changes in the postoperative period. This literature review systematically 
analyzes the chronobiological aspects of neurological complications after PCI, including cognitive impairment, cerebral 
microembolism, and neuroinflammation. Based on the analysis of 40 sources, key temporal patterns were identified: the peak 
of postoperative cognitive impairment on days 3–7 (p < 0.01), daily fluctuations in neurodegeneration markers (S100β, NSE), 
and the dependence of neurological outcomes on the time of intervention (morning PCI is associated with a 32% reduction 
in the risk of encephalopathy). Particular attention is paid to the role of circadian genes (CLOCK, BMAL1) in the regulation 
of the blood-brain barrier and  the prospects for chronotherapeutic approaches in neurological rehabilitation. 

Keywords: percutaneous coronary intervention, chronopathology, cognitive impairment, cerebral microembolism, 
neuroinflammation, circadian rhythms
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