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Цель исследования – сравнение лекарственного и мультимодального подхода в лечении постинсультных когнитивных

нарушений (КН).

Пациенты и методы. Обследовано 80 пациентов в раннем восстановительном периоде инсульта с постинсультными КН. Па-

циенты были распределены на 4 группы: получавшие только вторичную профилактику инсульта (группа сравнения, без лече-

ния); инфузии актовегина; инфузии церебролизина; сочетание лекарственной терапии с нелекарственным когнитивным тре-

нингом, который проводили по стандартной методике. Наблюдение и нейропсихологическую оценку осуществляли на этапе

включения в исследование, а также через 3 и 6 мес после инсульта. Конечной точкой исследования считали состояние когни-

тивных функций через 6 мес после инсульта. 

Результаты исследования и их обсуждение. На этапе включения в исследование у пациентов различных групп состояние когни-

тивных функций по краткой шкале оценки психического статуса и шкале лобной дисфункции не имело статистических разли-

чий. К 3-му месяцу наблюдения когнитивный статус в группах, получавших стимуляцию нейрональной пластичности, был дос-

товерно лучше, чем у пациентов группы сравнения (р≤0,05). На 6-м месяце наблюдения достоверное улучшение когнитивных

функций отмечено в группе комбинированной стимуляции по сравнению с группами, находившимися на лекарственной тера-

пии, и группой сравнения (р≤0,05). Повседневная активность и независимое функционирование также значимо быстрее улуч-

шались у пациентов, получавших лекарственную и комбинированную терапию. Более сложные инструментальные виды повсе-

дневной активности достоверно лучше восстанавливались на фоне комбинированной стимуляции когнитивных функций, чем

только при фармакологическом стимулировании. 

Подтверждена эффективность препаратов с доказанным стимулирующим влиянием на нейрональную пластичность и неле-

карственного когнитивного тренинга в лечении КН в раннем восстановительном периоде инсульта. Установлена наибольшая

эффективность у таких пациентов комбинированного лекарственного и нелекарственного метода лечения постинсультных

КН, отражающего мультимодальный подход, в сравнении с лекарственной терапией.
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Objective: to compare a multimodal drug approach to treating poststroke cognitive impairments (CI).

Patients and methods. Eighty patients with postroke CI in the early recovery period were examined. They were allocated to 4 groups: 

1) secondary stroke prevention only (a comparison nontreatment group); 2) actovegin infusions; 3) cerebrolysin infusions; 4) drug therapy in combi-

nation with non-drug cognitive training using the standard procedure. Follow-ups and neuropsychological assessments were made at the inclusion in

the study and 3 and 6 months after stroke. The state of cognitive functions 6 months after stroke was considered to be an endpoint of the study. 

Results and discussion. At the inclusion in the study, the mini-mental state examination and the frontal lobe dysfunction scale showed no statisti-

cal differences in cognitive functions in different patient groups. At a 3-month follow-up, the cognitive status in the neuronal plasticity stimula-

tion groups was significantly better than in the comparison group (p≤0.05).  At a 6-month follow-up, there was a significant cognitive improve-

ment in the combined stimulation group versus the drug-therapy and comparison groups (p≤0.05). Day-to-day activities and independent func-

tioning also improved significantly more promptly in the patients receiving drug or combined therapies. More complex instrumental activities of

daily living recovered significantly better during combined cognitive function stimulation than during pharmacological stimulation only.

There was evidence that the drugs with proven stimulating effects on neuronal plasticity and nondrug cognitive training were effective in

treating CI in the early recovery period of stroke. The combined drug and nondrug poststroke CI treatments reflecting the multimodal

approach versus drug therapy were found to be most effective in these patients.

Лекарственная терапия и когнитивное 
стимулирование у больных с постинсультными 

когнитивными нарушениями
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Инсульт – вторая по частоте причина развития когни-

тивных нарушений (КН) после нейродегенеративного забо-

левания. В основе развития КН при цереброваскулярном

заболевании лежат сосудистые изменения, определяемые

при нейровизуализации. Эти изменения неспецифичны,

однако КН при цереброваскулярном заболевании ассоции-

руются с повреждением так называемых стратегических

зон, а также мультифокальным или диффузным сосудистым

повреждением [1]. Выделяют два вида клинических вариан-

тов постинсультных КН: очаговый нейропсихологический

дефект, связанный с локализацией очага инсульта, и гло-

бальный когнитивный дефект от умеренного КН до демен-

ции различной степени тяжести. Если очаговый нейропси-

хологический дефект возникает непосредственно в остром

периоде инсульта, то угроза развития деменции сохраняется

в течение нескольких лет после инсульта. Однако чаще все-

го КН развиваются в раннем постинсультном периоде, при

этом у 10–30% лиц наблюдается деменция [2–6]. Ведущим

фактором, определяющим клиническую картину КН при

цереброваскулярном заболевании, считается состояние це-

ребрального перфузионного резерва. В то же время это от-

крывает дополнительные возможности для терапии, свя-

занные с улучшением перфузии мозга.

Тем не менее далеко не всегда инсульт можно считать

непосредственной причиной когнитивного снижения.

Примерно в 50% случаев инсульт просто демаскирует скры-

тый нейродегенеративный процесс [7]. Поэтому в послед-

ние годы все больше говорят о смешанном характере КН,

когда множество факторов играет роль в развитии сосуди-

стой деменции, что указывает на ее гетерогенность, особен-

но в пожилом возрасте [8–13]. 

В поисках путей воздействия на когнитивные функ-

ции было акцентировано внимание на феномене пластич-

ности, который протекает на всех уровнях в широком вре-

менном диапазоне и является основой функциональности

мозга. Способность индивида менять поведенческие реак-

ции в ответ на воздействие внешней среды стала главным

принципом нейрореабилитации. Впервые постулат о си-

наптической пластичности был сформулирован в 1949 г.

Дональдом Хеббом, что легло в основу понимания процес-

сов обучения и памяти. С тех пор знания о мозге значи-

тельно пополнились. Сформулирована концепция нейро-

нальной пластичности, согласно которой возможен мно-

гоуровневый путь передачи информации (как синаптиче-

ский, так и внесинаптический), регулируемый изменения-

ми концентрации нейропередатчиков и приспособленный

под нужды организма в конкретный момент времени. Су-

ществуют два доказанных пути стимуляции синаптиче-

ской пластичности. Первый путь – лекарственный, целью

которого является поддержка естественных нейробиоло-

гических процессов: нейротрофическая регуляция, нейро-

протекция, нейрогенез. Второй путь – нелекарственный,

или когнитивный тренинг, его цель состоит в адаптации

пациента с КН к повседневной жизни. В многочисленных

работах последних лет показано, что нейрогенез гиппо-

кампа взрослого человека может быть стимулирован фак-

торами внешней среды, при этом происходит не только

стимуляция нейрогенеза, синаптогенеза и ангиогенеза, но

и реорганизация коры и достоверное улучшение процес-

сов обучения и памяти [14–21]. Точный механизм этого

процесса до конца неясен, однако повседневное функцио-

нирование пациентов с КН улучшается. На основе этих от-

крытий, был разработан и внедрен в клиническую практи-

ку метод когнитивного стимулирования [22–26, 27]. Ког-

нитивное стимулирование – научно обоснованный неле-

карственный метод лечения пациентов с деменцией лег-

кой и умеренной степени тяжести, чаще всего альцгейме-

ровского типа. Эффективность этого метода подтверждена

в рандомизированных клинических исследованиях и сопо-

ставима с эффектом известной на сегодняшний день ле-

карственной терапии. Показаны экономическая выгода и

рентабельность когнитивного стимулирования в сравне-

нии с лекарственной терапией с учетом приносимой поль-

зы [23, 24, 27, 28]. По данным рандомизированных клини-

ческих исследований, мнению пациентов, ухаживающих

лиц и медицинского персонала, когнитивное стимулиро-

вание достоверно улучшает память и другие когнитивные

функции, а также повседневное функционирование паци-

ента и качество жизни. Положительный эффект когнитив-

ного стимулирования сохраняется почти 6 мес. Метод ког-

нитивного стимулирования – это, как правило, групповой

тренинг, он проводится по определенной программе, кото-

рая не является догмой и должна быть адаптирована под

конкретных пациентов. Однако есть ряд ключевых прин-

ципов, которые должны строго соблюдаться. Главный

принцип – стимулирование умственной деятельности па-

циента. Обращаясь к сильным сторонам, которые есть у

пациента с деменцией, например воспоминаниям о нако-

пленном жизненном опыте, необходимо с помощью наво-

дящих вопросов и поощрений стимулировать его к выска-

зыванию новых идей, мыслей и ассоциаций. На отдельных

занятиях тренируются навыки решения задач, организа-

ции и планирования, подбора ассоциации к словам, деле-

ния целого на части, пациенты участвуют в дискуссиях о

сходствах и различиях и т. п. Разумеется, обучение должно

проводиться деликатно, чтобы в центре внимания был сам

пациент, а не его КН. 

Цель исследования – сравнительное изучение лекар-

ственного и мультимодального подходов в лечении КН. 

Пациенты и методы. Обследовано 80 пациентов в

раннем восстановительном периоде инсульта с постин-

сультными КН. Пациенты были распределены на следую-

щие группы: 19 пациентам (11 женщин и 8 мужчин в воз-

расте 57–78 лет) проводили только вторичную профилак-

тику инсульта (группа сравнения, без лечения); в допол-

нение к этому 23 пациента (10 женщин и 13 мужчин в воз-
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расте 60–79 лет) получали терапию актовегином в дозе 200

мл/сут внутривенно, курсом 20 дней; 28 пациентов (15

женщин и 13 мужчин в возрасте 62–77 лет) – цереброли-

зин в дозе 20 мл/сут внутривенно, курсом 20 дней; 10 па-

циентов (6 женщин и 4 мужчины в возрасте 58–80 лет) –

один из указанных выше препаратов по той же схеме и

когнитивный тренинг. Выбор лекарственных средств ос-

нован на имеющейся доказательной базе проведенных ра-

нее исследований, посвященных эффективности указан-

ных препаратов в лечении КН при цереброваскулярном

заболевании, и данных о воздействии на нейропластич-

ность [29–45]. 

Диагноз деменции устанавливали на основании кри-

териев МКБ-10. В исследование включали пациентов, име-

ющих балл по краткой шкале оценки психического статуса

(КШОПС) ≥17, без грубого невроло-

гического дефицита (балл по шкале

тяжести инсульта – NIHSS ≤15), без

грубых нарушений зрения и слуха,

без психотических и эмоционально

аффективных нарушений. Для ког-

нитивного стимулирования отбирали

пациентов, не имеющих барьера ком-

муникации, связанного с излишним

волнением, например учитывали

культуральные особенности, уровень

образования, гендерный состав груп-

пы, согласно индивидуальным пред-

почтениям. 

Срок включения в исследова-

ние – 1 мес после перенесенного ин-

сульта. Программа когнитивного

стимулирования состояла из 14 заня-

тий, которые проводили с интерва-

лом в 1 нед. Наблюдение и нейроп-

сихологическую оценку осуществля-

ли на этапе включения в исследова-

ние, а также через 3 и 6 мес после ин-

сульта. Когнитивные функции оце-

нивали по КШОПС и шкале лобной

дисфункции (ШЛД). Повседневное

функционирование – с помощью

опросника Lawton и Brody (1969) с

привлечением ухаживающих лиц.

Для исключения психотической и

эмоционально-аффективной сим-

птоматики использовали сокращен-

ный вариант нейропсихиатрическо-

го опросника – NPI (Kaufer D.I. и

соавт. 1994). Конечной точкой явля-

лось состояние когнитивных функ-

ций через 6 мес после инсульта. 

Статистическую обработку

данных проводили с помощью мето-

да парного сравнения групп пациен-

тов. При нормальном распределе-

нии для сравнительного анализа ме-

жду группами использовали крите-

рии Стьюдента. Различия считали

достоверными при p<0,05. Рассчи-

тывали среднее значение и стан-

дартное отклонение, а также ошибку средних величин.

При отсутствии нормального распределения рассчитыва-

ли медианы 1-й и 3-й процентили. Для сравнения групп

применяли критерии Манна – Уитни. 

Результаты исследования и их обсуждение. На этапе

включения в исследование средний показатель по

КШОПС в различных группах не имел статистических

различий и составил: 19±2 балла в группе сравнения,

19±2 балла в группе лечения актовегином, 20±1 балла в

группе лечения церебролизином и 19±2 балла в группе

получающих лекарственную и когнитивную стимуляцию

(рис. 1). Уже к 3-му месяцу наблюдения отмечена стати-

стически значимая разница в состоянии когнитивных

функций у пациентов группы сравнения и пациентов, по-

лучавших какой-либо вид стимуляции нейрональной
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Рис. 1. Динамика когнитивных функций по КШОПС. Здесь и на рис. 2–4: 

КС – когнитивное стимулирование. *p≤0,05 при сопоставлении с группой сравне-

ния, #p≤0,05 при сопоставлении групп
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Рис. 2. Динамика показателей по ШЛД
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пластичности: средний балл по

шкале КШОПС в группе сравнения

составил 20±1, в группе лечения ак-

товегином – 22±2 (р=0,04), в группе

лечения церебролизином – 22±1

(р=0,04) и в группе получавших ле-

карственную и нелекарственную

стимуляцию – 23±2 (р=0,02). На

этом этапе наблюдения не было до-

стоверных различий между группа-

ми пациентов, получавших только

фармакологическую стимуляцию

нейрональной пластичности, и

группой пациентов с дополнитель-

ным нелекарственным тренингом

(см. рис. 1). Однако к 6-му месяцу

наблюдения имелись достоверно

более высокие показатели по

КШОПС у пациентов с дополни-

тельным нелекарственным тренин-

гом по сравнению с группами паци-

ентов, которым проводили только

лекарственную стимуляцию когни-

тивных функций: средний балл по

КШОПС в группе актовегина –

25±1 (р=0,01), в группе цереброли-

зина – 25±1 (р=0,01) и в группе ле-

карственной и нелекарственной

стимуляции – 27±1. В группе срав-

нения средний балл по шкале

КШОПС на 6-м месяце наблюдения

составил 22±1, что значимо отлича-

лось от состояния когнитивных

функций у пациентов, получавших

изолированную фармакологиче-

скую стимуляцию (р=0,007) и осо-

бенно комбинированную стимуля-

цию нейрональной пластичности

(р=0,003). 

Те же тенденции наблюдались

при оценке по ШЛД. Исходный балл

по ШЛД в разных группах не отли-

чался статистически и составил: 

в группе сравнения 12±2, в группе

актовегина 13±1, в группе церебро-

лизина 12±3, в группе с комбиниро-

ванной когнитивной стимуляции 12±3 (рис. 2). На 3-м

месяце наблюдения обнаружены статистические различия

между группой сравнения и группами, получавшими ле-

чение: средний балл по ШЛД в группе сравнения – 12±3,

в группе актовегина – 14±2 (р=0,03), в группе цереброли-

зина – 14±1 (р=0,03), в группе комбинированной стиму-

ляции – 14±3 (р=0,02; см. рис. 2). Значимых различий в

состоянии когнитивных функций по ШЛД у пациентов,

получавших лекарственную и комбинированную тера-

пию, на 3-м месяце наблюдения не выявлено. Однако на

6-м месяце наблюдения отмечена достоверная разница в

состоянии когнитивных функций у пациентов, которым

проводили комбинированную стимуляцию, и у пациен-

тов, получавших изолированную лекарственную терапию:

средний балл по ШЛД в группе актовегина составил 14±2

(р=0,02), в группе церебролизина – 14±1 (р=0,02) по

сравнению с 16±2 в группе пациентов с комбинированной

стимуляцией когнитивных функций. В группе сравнения

на данном этапе наблюдения средний балл по ШЛД дос-

тигал 13±1, что также значимо отличалось от показателей

у пациентов, получавших лекарственную (р=0,01) и ком-

бинированную (р=0,008) терапию. 

Однако главной задачей когнитивной стимуляции яв-

ляется снижение влияния поражения головного мозга на по-

вседневную активность и улучшение независимого функци-

онирования пациента. В связи с этим наибольший интерес

представляет динамика повседневной активности пациен-

тов по шкале Lawton и Brody. На протяжении всего периода

наблюдения отмечалось улучшение повседневного функци-

онирования во всех группах. Но темпы этого улучшения бы-
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Рис. 3. Динамика базисной повседневной активности по шкале Lawton и Brody
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ли значимо выше в группах, в которых проводилось лечение.

При этом более простые виды деятельности, связанные с са-

мообслуживанием (базисная активность), восстанавлива-

лись одинаково хорошо как в группе с комбинированной,

так и с изолированной лекарственной когнитивной стиму-

ляцией. Статистические различия имелись только при сопо-

ставлении групп, получавших и не получавших (группа срав-

нения) лечение: на 3-м месяце наблюдения в группе сравне-

ния оценка по шкале Lawton и Brody составляла 20 баллов, 

в группе актовегина – 21 балл (р=0,03), в группе церебролизи-

на – 21 балл (р=0,03), в группе комбинированного лечения –

22 балла (р=0,02); на 6-м месяце наблюдения соответствен-

но 20; 23 (р=0,01); 23 (р=0,01) и 23 балла (р=0,01; рис. 3). 

В то же время более сложные инструментальные виды по-

вседневной активности достоверно лучше восстанавлива-

лись у пациентов с комбинированной стимуляцией когни-

тивных функций по сравнению с пациентами, получавшими

только фармакологическое стимулирование: на 3-м месяце

наблюдения в группе актовегина оценка составляла 14 бал-

лов (р=0,02), в группе церебролизина – 15 баллов (р=0,03)

по сравнению с группой комбинированного лечения – 

16 баллов; на 6-м месяце наблюдения в группе актовегина –

16 баллов (р=0,02), в группе церебролизина – 15 баллов

(р=0,01) по сравнению с группой комбинированного лече-

ния – 19 баллов. В группе сравнения на 3-м месяце наблю-

дения показатели инструментальной повседневной актив-

ности составили 11 баллов, в то время как а группе лечения

актовегином – 14 баллов (р=0,03), в группе лечения цереб-

ролизином – 15 баллов (р=0,02), в группе комбинированно-

го лечения – 16 баллов (р=0,01); на 6-м месяце наблюдения

в группе сравнения показатели достигали 12 баллов, а в груп-

пе актовегина – 16 баллов (р=0,01), в группе церебролизина –

15 баллов (з=0,01), в группе комбинированного лечения – 

19 баллов (р=0,008; рис. 4). 

Таким образом, на основании полученных результатов

можно сделать следующие выводы. В раннем восстанови-

тельном периоде инсульта всем пациентам необходимо ис-

следование когнитивных функций с целью своевременного

выявления КН. Подтверждена эффективность у таких па-

циентов препаратов с доказанным стимулирующим влия-

нием на нейрональную пластичность и нелекарственного

когнитивного тренинга. В раннем восстановительном пери-

оде инсульта установлена наибольшая эффективность ком-

бинированного лекарственного и нелекарственного метода

лечения постинсультных КН, отражающего мультимодаль-

ный подход, в сравнении с лекарственной терапией.
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