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Целью исследования явилось установление динамики клинической картины и иммунометаболических показате-
лей у пациентов с хронической ишемией головного мозга II стадии при включении в стандартную фармакотерапию 
нескольких комбинаций препаратов ноотропного и антиоксидантного действия. У больных с данной патологией, про-
ходивших стационарное лечение в ОБУЗ «Курская областная клиническая больница», выявлены клинические син-
дромы, существенно снижающие функциональные возможности больного; значительные когнитивные нарушения, 
выражающиеся в снижении памяти, мышления. Использование комбинаций препаратов ноотропного и антиоксидант-
ного действия у пациентов с хронической ишемией головного мозга II стадии оказывает нормализующее и корриги-
рующее действие на неврологический статус и когнитивную дисфункцию, при этом максимальной эффективностью 
обладает сочетание актовегина с церетоном. 

Ключевые слова: хроническая ишемия мозга, дисциркуляторная энцефалопатия, когнитивные нарушения, но-
отропы, антиоксиданты. 
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The aim of the study was to establish the changing in the clinical picture in patients with dyscirculatory encephalopathy 
after being included in the standard pharmacotherapy combinations of neuroprotective and antioxidant drugs. These out-
patients were treated in Kursk regional clinical hospital. Clinical syndromes significantly reducing the patients’ functional abil-
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bination. 
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Цереброваскулярные расстройства представ-
ляют собой одно из наиболее распространенных 
патологических состояний в неврологической 
практике. Недостаточность мозгового кровооб-
ращения закономерно возникает при атеросклеро-
зе магистральных артерий головы, гипертониче-
ской болезни и иных заболеваниях сердечно–
сосудистой системы. Одно из центральных мест в 
изучении цереброваскулярной патологии занима-
ет проблема лечения больных с хронической 
ишемией головного мозга (ХИМ), или дисцирку-
ляторной энцефалопатией, в клинической картине 
которой основную роль играют прогрессирующие 
когнитивные нарушения [3, 11]. 

Сосудистые когнитивные расстройства воз-
никают при ухудшении познавательных функций 
в сравнении с исходным индивидуальным или 
средневозрастным и образовательным уровнями, 
влияющих на эффективность обучения, а также 

профессиональной, бытовой и социальной дея-
тельности [5]. Одним из первых симптомов ко-
гнитивного дефицита часто является замедлен-
ность мышления, которая требует больше време-
ни и усилий для умственной деятельности и со-
средоточения внимания. В указанном плане ха-
рактерны трудности переключения с одного этапа 
деятельности на другой и отвлечения от намечен-
ной программы [13]. 

Характерна коморбидность когнитивных 
нарушений и эмоциональных и поведенческих 
расстройств: так, легкая депрессия часто выявля-
ется уже на самых ранних стадиях сосудистой 
мозговой недостаточности. Именно с этим видом 
эмоциональных нарушений связано появление 
жалоб на головную боль, тяжесть в голове, неси-
стемное головокружение, повышенную утомляе-
мость, которые регулярно встречаются на I ста-
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дии ХИМ и ухудшают качество жизни пациентов 
[6]. 

Для II стадии ХИМ характерно формирование 
четких клинических синдромов церебрального 
уровня, существенно снижающих функциональ-
ные возможности больного: манифестация когни-
тивного дефицита, обусловленного лобной (лоб-
но-височной) дисфункцией со снижением памяти, 
мышления, способности планировать и контроли-
ровать деятельность, вестибуломозжечковыми и 
псевдобульбарными расстройствами, пирамидной 
недостаточностью. На этой стадии страдает рабо-
тоспособность больных, но сохраняется способ-
ность к самообслуживанию. 

Своевременно начатое лечение способствует 
улучшению качества жизни пациента, позволя- 
ет сохранить профессиональную, социальную и 
бытовую адаптацию больного [1, 8]. Однако син-
дром ХИМ выявляется и становится объектом 
лечения чаще всего только на II стадии, когда 
профессиональная и социальная адаптация боль-
ных уже нарушена, а возможности медикамен-
тозной коррекции существенно сужены по срав-
нению с таковыми на начальной стадии процесса. 
Это диктует необходимость оптимизации лечения 
таких больных на основе клинико-лабораторного 
анализа результатов применения различных соче-
таний ноотропных и антиоксидантных препара-
тов и выбора наиболее эффективных схем фарма-
котерапии[4, 12]. 

Целью исследования явилось определение 
наиболее эффективных сочетаний ноотропных и 
антиоксидантных препаратов для коррекции кли-
нико-неврологических расстройств при ХИМ на 
фоне гипертонической болезни на основе сравни-
тельной оценки динамики клинико-лабораторных 
показателей в процессе лечения. При определе-
нии цели работы мы учитывали, что прогресс со-
временной фармакологии и клинической медици-
ны во многом определяется не только открытием 
новых лекарственных препаратов, но и расшире-
нием возможностей и перспектив применения 
комбинаций хорошо известных и популярных 
лекарственных средств. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЯ 
 

Обследовано 57 пациентов неврологического 
отделения БМУ «Курская областная клиническая 
больница» с II стадией ХИМ на фоне гипертони-
ческой болезни II стадии (основная группа) и 15 
практически здоровых людей (контрольная груп-
па). Возраст пациентов составлял от 40 до 60 лет 
(в среднем – 50±5 лет), представителей контроль-
ной группы – 52±2 года. 

Критерии включения в основную группу: 
мужской пол; наличие ХИМ II стадии, диагно-
стированной 5 и более лет тому назад в соответ-
ствии с рекомендациями Всемирной организации 
здравоохранения и Международного общества по 
артериальной гипертензии (МОГ, 1999); наличие 
гипертонической болезни II стадии, возраст от 40 
до 60 лет. Диагноз ХИМ и ее II стадия обосновы-
вались результатами предварительного обследо-
вания: 1) наличие нарушений самочувствия, в том 
числе – в когнитивной и психоэмоциольнальной 
сферах; 2) наличие неврологических синдромов – 
вестибулоатактического, мозжечкового, пира-
мидного, псевдобульбарного; 3) наличие синдро-
ма когнитивной дисфункции; 4) сосудистая кар-
тина изменений головного мозга, по данным маг-
нитно-резонансной томографии (МРТ), в виде 
лейкоареоза, лакунарных очагов, внутренней не-
резко и умеренно выраженной гидроцефалии. 

Критериии исключения: гемодинамически 
значимые стенозы брахиоцефальных и цере-
бральных сосудов, нарушения ритма сердечной 
деятельности и проводимости; пороки сердца; 
инфаркт миокарда, постинфарктный кардиоскле-
роз и прогрессирующая стенокардия или наличие 
указаний на них в анамнезе; симптоматическая 
артериальная гипертензия; хроническая сердеч-
ная недостаточность более II ФК в соответствии с 
классификацией Нью-Йоркской ассоциации кар-
диологов (NYHA); сахарный диабет или нару-
шенная толерантность к глюкозе; выраженные 
или умеренные атеросклеротические изменения 
сосудов глазного дна. 

При обследовании оценивали неврологиче-
ский статус, когнитивные функции по шкале 
«MMSE». При этом глубину когнитивной дис-
функции определяли по шкале Общего Ухудше-
ния – Global Deterioration Rating [15]. МРТ голов-
ного мозга проводили на аппарате фирмы Philips 
(напряжение магнитного поля 0,3 Тесла). Все об-
следованные консультированы офтальмологом и 
кардиологом. 

Пациенты основной группы методом случай-
ной рандомизации были разделены на 3 подгруп-
пы по 19 человек; они получали комплексную 
базовую терапию (ингибитор ангиотензин-
превращающего фермента (иАПФ) эналаприл и 
вазоактивный препарат винпоцетин (кавинтон) по 
2,0 на 200,0 мл физиологического раствора 
натрия хлорида внутривенно капельно) и допол-
нительную терапию различными сочетаниями 
ноотропных и антиоксидантных препаратов. 

Пациенты 1-й подгруппы получали один раз в 
сутки церебролизин по 10,0 мл (внутривенно, ка-
пельно) и 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина 
сукцинат (мексидол) по 5,0 мл (внутривенно, 
струйно) в течение 5 дней. Пациенты 2-й под-
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группы один раз в сутки получали эмоксипин по 
4,0 мл внутримышечно в течение 10 дней и пи-
рацетам 5,0 мл внутривенно, струйно в течение  
5 дней. В 3-й подгруппе однократно в сутки 
назначались актовегин по 5,0 мл внутривенно, 
струйно и холина альфосцерат (церетон) по  
1000 мг внутривенно, капельно в течение 5 дней. 
Лечение соответствовало принципам доказатель-
ной медицины, все пациенты находились на без-
нитратной диете. 

Лабораторные методы исследования крови 
пациентов осуществлялись по общепринятой ме-
тодике при их поступлении в стационар. При 
оценке гемограмм за основу брались физиологи-
ческие нормы, соответствующие международной 
системе единиц (СИ) в клинических исследовани-
ях. Изучение иммунометаболических показателей 
проводили в сыворотке крови. Уровень ФНО, 
ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-18, ИЛ-4, ИЛ-10, рецеп-
торного антагониста ИЛ-1 (РАИЛ), ИНФγ, ИЛ-2, 
ИЛ-17, компонентов комплемента (С3, С3а, С4, С5, 
С5а), ее ингибиторов (фактора Н, С1-ингибитора), 
иммуноглобулинов классов M, G, A (IgM, G, A), 
неоптерина и церулоплазмина проводили при по-
мощи наборов реагентов ЗАО «Вектор-Бэст», 
НПО «Цитокин», ООО «Протеиновый контур»  
г. Санкт-Петербург, методом твердофазного им-
муноферментного анализа. Содержание стабиль-
ных метаболитов оксида азота устанавливали с 
помощью набора для радиоиммунного анализа 
фирмы Amersham, (США), а С-реактивного белка 
иммунотурбидиметрическим методом на полуав-
томатическом биохимическом анализаторе Roche 
(Германия). Выраженность перекисного окисле-
ния липидов оценивали по концентрации ацил-
гидроперекисей и малонового диальдегида [14]. 
Общую антиокислительную активность опреде-
ляли методом, основанным на степени ингибиро-
вания аскорбат- и ферроиндуцированного окис-
ления твина-80 до малонового диальдегида [2]. 
Кроме этого, определяли активность каталазы [7] 
и супероксиддисмутазы [9]. 

Статистическую обработку результатов ис-
следования у пациентов, страдающих ХИМ, и 
существенность различий производили по U-

критерию Манна-Уитни [10]. Статистически зна-
чимыми считали различия с p=0,05.  

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

До начала лечения все представители основ-
ной группы предъявляли жалобы на головные 
боли с локализацией в лобной и височных обла-
стях, головокружение, шаткость при ходьбе, шум 
в ушах, слабость в конечностях. Их беспокоили 
также нарушения сна, снижение памяти, внима-
ния и эмоциональная неустойчивость (табл. 1). 

При оценке неврологического статуса были 
выявлены четкие клинические синдромы, суще-
ственно снижающие функциональные возможно-
сти больного: вестибулоатактический, мозжечко-
вой и пирамидной недостаточности, псевдобуль-
барный, психопатологический (табл. 2). Интен-
сивность жалоб и степень выраженности каждого 
синдрома оценивалась по 3-балльной шкале  
(3 балла – выраженный синдром, 2 – умеренно 
выраженный, 1 – нерезко выраженный, табл. 2,  
3, 4). 

До лечения степень выраженности клиниче-
ских синдромов в баллах составила 2,88±0,05. 
Патологические изменения неврологического 
статуса у представителей контрольной группы не 
выявлены. 

Когнитивные нарушения выражались в сни-
жении памяти и внимания, замедлении психиче-
ских процессов, нарушении мышления, способ-
ности планировать и контролировать свои дей-
ствия; страдает профессиональная и социальная 
адаптация больного, значительно снижается его 
работоспособность (табл. 5). 

Общая оценка в баллах когнитивных наруше-
ний по шкале «MMSE» до лечения составила 
23,69 ±0,07, что соответствует когнитивным рас-
стройствам. Результат оценки степени выражен-
ности когнитивных расстройств по шкале общего 
ухудшения (Global Deterioration Rating) cоставил 
2,5±0,07, что соответствует легким и умеренно 
выраженным когнитивным расстройствам  
(табл. 6). 

Таблица 1 
Жалобы пациентов с ХИМ до начала лечения 

№ 
п/п Жалобы Число пациентов Процент 

1 Головная боль 57 100% 
2 Снижение памяти, внимания 46 80,7% 
2 Нарушение сна 42 73,7% 
3 Головокружение 35 61,4% 
4 Шаткость при ходьбе 30 52,6% 
6 Эмоциональная лабильность 27 47,4% 
7 Шум в ушах 22 38,6% 
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Таблица 2 
Неврологический статус больных с ХИМ до начала лечения 

№ п/п Синдром Характеристика Кол-во  
больных % 

1 Вестибуло-
атаксический 

головокружение, пошатывание, положительная проба 
Ромберга, неустойчивость при ходьбе 54 94,7% 

2 Мозжечковый нистагм, интенция при выполнении координаторных 
проб, положительна проба Ромберга 38 66,7% 

3 Пирамидный 

оживление сухожильных рефлексов с расширением ре-
флексогенных зон, анизорефлексия, умеренное повыше-
ние мышечного тонуса по спастическому типу, снижение 

мышечной силы, патологические знаки 

52 91,2% 

4 Псевбдобульбарный нечеткость речи, «насильственный» смех и плач, попер-
хивание при глотании 14 24,6% 

5 Психо-
патологический 

эмоциональная лабильность, депрессия, когнитивные 
дисфункции 49 85,9% 

 
Таблица 3 

Интенсивность жалоб у больных с ХИМ 

Жалобы Степень выраженности 
3 балла 2 балла 1 балл 

Головная боль интенсивная, 
постоянная 

интенсивная, 
периодическая 

не интенсивная, 
периодическая 

Головокружение постоянное периодическое редко возникающие 

Шум в ушах постоянный, 
ощущение свиста и звона 

периодический, не зависит 
от времени суток 

возникающий только в 
ночные часы 

Шаткость при ходьбе постоянная периодическая редко возникающая 
Снижение памяти,  

внимания выраженное умеренно выраженное периодически  
возникающее 

Нарушение сна 
плохое засыпание,  

поверхностный сон, труд-
ности при просыпании 

поверхностный сон,  
плохое засыпание 

периодически проблемы с 
просыпанием 

Эмоциональная  
лабильность 

плаксивость, эмоциональ-
ная нестабильность, раз-

дражительность, агрессия 

плаксивость, резкая смена 
настроения 

периодически на фоне 
провоцирующего фактора 

возникает резкая смена 
настроения 

 
Таблица 4 

Степень выраженности клинических синдромов у больных с ХИМ 

Синдром Оценка степени выраженности 
3 балла 2 балла 1 балл 

Вестибуло-
атаксический 

головокружение, пошатывание, 
положительная проба Ромберга, 

неустойчивость при ходьбе 

головокружение положительная 
проба Ромберга 

периодическое голово-
кружение, проба Ромбер-
га слабо положительная 

Мозжечковый 

выраженный нистагм, выражен-
ная интенция при выполнении 

координаторных проб, положи-
тельна проба Ромберга 

установочный нистагм, легкая 
интенция при выполнении ко-
ординаторных проб, положи-

тельна проба Ромберга 

нечеткость при выпол-
нении координаторных 

проб, слабо положитель-
ная проба Ромберга 

Пирамидный 

оживление сухожильных ре-
флексов с расширением рефлек-
согенных зон, анизорефлексия, 
умеренное повышение мышеч-
ного тонуса по спастическому 

типу, снижение мышечной силы, 
патологические знаки 

оживление сухожильных ре-
флексов, нечетко выраженная 
анизорефлексия, умеренное 

повышение мышечного тонуса 
по спастическому типу, сниже-
ние мышечной силы, рефлексы 

орального автоматизма 

нечетко выраженная 
анизорефлексия, рефлек-
сы орального автоматиз-

ма 

Псевбдо-
бульбарный 

нечеткость речи, «насильствен-
ный» смех и плач, поперхивание 

при глотании 
нечеткость речи легкая дизартрия 
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Таблица 5 
Оценка когнитивных нарушений у больных ДЭП по шкале «MMSE» 

№ Неврологическое исследование Оценка в баллах 
1 Ориентация 9,92±0,04 
2 Восприятие 2,83±0,05 
3 Внимание и счет 3,54±0,07 
4 Память 2,46±0,07 
5 Функции речи 1,65±0,07 
6 Выполнение трех действий 2,44±0,07 
7 Чтение 0,83±0,05 
8 Письмо 0,63±0,07 
9 Копирование 0,31±0,07 

 
Таблица 6 

Оценка влияния различных схем фармакотерапии у пациентов основной группы с ХИМ 

Общая оценка в баллах До лечения После лечения 
1-я подгруппа 2-я подгруппа 3-я подгруппа 

Выраженность жалоб 2,81±0,06 2,11±0,08*1 1,95±0,12*1 1,16±0,09*1-3 
Выраженность  

клинических синдромов 2,88±0,05 2,13±0,08*1 2,16±0,09*1 1,42±0,12*1-3 

MMSE 23,69 ±0,07 24,19±0,14*1 24,11±0,07*1 24,89±0,11*1-3 
GDR 2,5±0,07 2,16 ±0,08*1 2,17±0,09*1 1,74±0,10*1-3 

Примечание: знаком * отмечены достоверные отличия средних арифметических (р<0,05); цифра 1 – достоверность отличий по 
отношению к началу лечения; 3 – показатели 3-й подгруппы достоверны по отношению к подгруппам 2 и 3. 

После курса терапии в 1-й подгруппе больных 
отмечалась положительная динамика в виде сни-
жения интенсивности и частоты жалоб, улучше-
ния общего самочувствия пациентов. Выявлено 
уменьшение шаткости в позе Ромберга, улучше-
ние когнитивных функций, некоторая стабилиза-
ция эмоциональной сферы и улучшение сна. Сте-
пень выраженности жалоб на самочувствие после 
лечения составляла 2,11±0,08 балла, а неврологи-
ческих симптомов – 2,13±0,08 балла. Улучшилось 
состояние когнитивной сферы: средние значения 
показателя шкалы «MMSE» возросли до 
24,19±0,14 балла, а позиции шкалы GDR умень-
шились до 2,16±0,09 (табл. 6). 

Во 2-й подгруппе после лечения эмоксипином 
и пирацетамом пациенты отметили улучшение 
памяти, нормализацию сна. Уменьшились частота 
и интенсивность жалоб на головную боль, голо-
вокружение, шаткость. В неврологическом стату-
се положительная динамика соответствовала та-
ковой в первой основной подгруппе. Оценка ин-
тенсивности жалоб составляла 1,95±0,12 балла, а 
неврологических симптомов – 2,16±0,09 балла. 
Среднее значение показателя по шкале «MMSE» 
также увеличилось по сравнению с исходным 
средне-групповым значением – до 24,11±0,07 
балла, а среднее значение позиций по шкале GDR 
понизилось до 2,17±0,09 балла (табл. 6). 

В 3-й подгруппе отмечена наиболее суще-
ственная динамика в виде улучшения памяти и 

внимания, уменьшения частоты и выраженности 
цефалгий, инсомний. У пациентов этой подгруп-
пы, получавших актовегин и церетон, улучши-
лись координаторные пробы, результаты иссле-
дования рефлекторной сферы. Интенсивность жа-
лоб после курса лечения была наименьшей по 
сравнению с иными подгруппами: 1,16±0,09 бал-
ла; выраженность неврологических симптомов – 
1,42±0,12 балла; оценка по шкале «MMSE» повы-
силась до 24,89±0,11, а показатель позиций по 
шкале GDR понизился до 1,74±0,10 (табл. 6). 

Динамика клинической картины коррелиро-
вала с изменениями лабораторных иммуномета-
болических показателей при применении различ-
ных способов лечения больных с ХИМ II стадии 
на фоне гипертонической болезни. Так, при по-
ступлении в клинику у пациентов установлены 
изменения 25 из 30 (83,3%) исследованных пока-
зателей, прямо или косвенно свидетельствующие 
о наличии иммунного воспаления, дисфункции 
эндотелия, «оксидантного стресса», снижении 
антиоксидантной защиты (табл. 7). 

Анализ данных таблицы 7 показывает, что 
дополнительное использование актовегина и це-
ретона в лечении больных с ХИМ сопровожда-
лось наиболее выраженной позитивной динами-
кой: нормализацией 48,0% и улучшением 52,0% 
лабораторных показателей. Назначение церебро-
лизина и мексидола или эмоксипина и пирацета-
ма привело к менее значимым результатам. 
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Таблица 7 
Иммунометаболическая эффективность различных сочетаний ноотропных и антиоксидантных препаратов  

у больных ХИМ II стадии на фоне гипертонической болезни 
 

№ п/п Группа  
больных 

Измененные  
лабораторные  

показатели до лечения 

Из них (%): 
нормализова-

лись улучшились не  
изменились 

Иммунные показатели 

1 Церебролизин +  
мексидол 

80,9% 

17,6 64,7 17,7 

2 Эмоксипин +  
пирацетам 23,6 76,4 0 

3 Актовегин +  
церетон 35,5 64,7 0 

Оксидантные показатели 

1 Церебролизин +  
мексидол 

88,9% 

37,5 37,5 25,0 

2 Эмоксипин +  
пирацетам 37,5 50,0 12,5 

3 Актовегин +  
церетон 75,0 25,0 0 

Все лабораторные показатели 

1 Церебролизин +  
мексидол 

83,3% 

24,0 52,0 24,0 

2 Эмоксипин +  
пирацетам 28,0 68,0 4 

3 Актовегин +  
церетон 48,0 52,0 0 

 
Таким образом, на основании оценки динами-

ки клинической картины и иммунометаболиче-
ских показателей исследованные сочетания пре-
паратов ноотропного и антиоксидантного дей-
ствия по степени снижения эффективности при 
ХИМ располагаются в следующей последова-
тельности: стандартная фармакотерапия, вклю-
чающая актовегин + церетон → эмоксипин + пи-
рацетам → церебролизин + мексидол. 

На основании полученных данных в практику 
лечения больных с ХИМ на фоне гипертониче-
ской болезни следует дополнительно включать 
сочетанное курсовое применение актовегина и 
церетона. 
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