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Острая и хроническая ишемия головного мозга сопровождаются сложной перестройкой метаболизма нейронов. Способность 
клеток к выживанию в значительной степени определяется наличием энергетических субстратов, кислорода, синтезом нейро-
трансмиттеров и некоторыми другими факторами. Повышение сохранности нервной ткани в условиях ишемии, возможность 
восстановления нарушенных функций могут достигаться применением препаратов нейропротекторного и нейротрофического 
действия. Эффективность нейрометаболической терапии рассматривается на примере препаратов Цераксон и Актовегин. 
Подчеркивается, что достижение эффективности их применения возможно при обязательном одновременном использовании 
широкого спектра немедикаментозных способов лечения.
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Acute and chronic brain ischemia is accompanied by complex metabolic rearrangements in the neurons. The ability of the cells to survive is 
largely determined by the presence of energy substrates and oxygen, the synthesis of neurotransmitters, and some other factors. The increased 
persistence of nerve tissue in ischemia and chances of recovering the impaired function can be achieved by the use of neuroprotective and neu-
rotrophic agents. The efficiency of neurometabolic therapy is considered using Ceraxon and Actovegin as an example. It is emphasized that the 
efficiency of their administration can be achieved by the mandatory concurrent use of a wide range of nondrug treatments.
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Введение
Острые и хронические цереброваскулярные расстрой-

ства на протяжении многих десятилетий были и в насто-
ящее время остаются ведущей причиной летальности 
и стойкой инвалидизации. При этом одним из самых 
грозных заболеваний является острый мозговой инсульт, 
развитие которого тесным образом ассоциировано с вы-
сокой летальностью и инвалидизацией. Учитывая тенден-
цию к постарению населения, которая регистрируется во 
многих странах Европейского сообщества и Северной 
Америки, имеются основания ожидать рост числа паци-
ентов с расстройствами мозгового кровообращения. 

Применение нейропротекторных препаратов 
при мозговом инсульте
Современная тактика ведения больных с острым 

инсультом подразумевает комплекс лечебных меро-

приятий, характер которых определяется типом ин-
сульта (ишемический, геморрагический), а также мер 
первичной и вторичной профилактики сердечно-со-
судистых заболеваний. Одним из важных лечебных 
направлений является применение нейропротекто-
ров. Задача использования таких препаратов – обе-
спечение сохранности мозговой ткани в условиях 
тяжелого повреждающего воздействия ишемии и ги-
поксии [1]. Кроме того, необходимо проведение 
полноценного комплекса реабилитационных меро-
приятий, направленных на достижение независимо-
сти пациента от посторонней помощи в быту, сниже-
ние степени постинсультной инвалидизации, 
повышение качества жизни. Кардинальным направ-
лением решения этой проблемы является стимуляция 
нейропластичности – мощного комплекса компен-
саторных механизмов, способного в значительной 
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степени восполнить имеющийся неврологический 
дефицит [2].

Важным требованием, предъявляемым к нейропро-
текторным препаратам, является возможность их при-
менения вне зависимости от характера развившегося 
инсульта. Как правило, при оказании экстренной ме-
дицинской помощи на догоспитальном этапе отсутству-
ют условия для проведения инструментальной диагно-
стики характера инсульта, а позднее начало лечения 
связано со значительным ухудшением прогноза заболе-
вания и его более тяжелым исходом. В настоящее время 
в качестве нейропротекторов широко применяются 
препараты, обладающие свойствами антиоксидантов, 
антигипоксантов, способные ограничивать поврежда-
ющие эффекты эксайтотоксичности, восполняющие 
дефицит нейротрансмиттеров и некоторых ключевых 
элементов клеточных мембран [1, 3]. 

Результаты применения цитиколина и Актовегина 
в экспериментальных исследованиях
На сегодняшний день закончено значительное 

число клинических исследований, посвященных воз-
можности применения препаратов из группы нейро-
протекторов у пациентов с острыми и хроническими 
расстройствами мозгового кровообращения. Некото-
рые из них продемонстрировали существенный по-
ложительный эффект, что дает основания рассматри-
вать данное терапевтическое направление в качестве 
перспективного. Одним из хорошо зарекомендовав-
ших себя препаратов, обладающих нейропротекторным 
действием, является Цераксон (цитиколин). Цитико-
лин представляет собой цитидин-5-дифосфохолин – 
нуклеотид, который в естественных условиях содер-
жится во всех клетках организма и играет важную роль 
в синтезе фосфатидилхолина – важного структурного 
элемента клеточных мембран. Кроме того, он может 
являться предшественником ацетилхолина – важней-
шего нейротрансмиттера в центральной нервной си-
стеме, непосредственным образом принимающего 
участие в реализации когнитивных функций. В плазме 
крови цитиколин быстро трансформируется в холин 
и цитидин, который после ряда химических реакций 
превращается в нейронах мозга в цитидинтрифосфат 
[4]. Как после энтерального, так и после парентераль-
ного введения цитиколин быстро проникает в ткани 
и активно включается в метаболизм, широко распро-
страняясь в коре больших полушарий, белом веществе, 
подкорковых ядрах, мозжечке, становясь частью 
структурных фосфолипидов цитоплазматических 
и митохондриальных мембран [5].

В экспериментальных условиях продемонстрирова-
на способность Цераксона обеспечивать сохранность 
клеточных мембран в условиях ишемии, доказано его 
участие в организации репаративных процессов, про-
текающих в головном мозге [6]. Предполагается, что 
клинические эффекты препарата в условиях церебраль-

ной ишемии в значительной степени связаны с его ан-
тиоксидантными свойствами [7]. Цитиколин в услови-
ях острой гипоксии и ишемии мозга стабилизирует 
концентрации дофамина и норадреналина, ослабляя 
гемодинамические эффекты, обусловленные указанны-
ми патогенными факторами, оказывает выраженное 
нейрометаболическое действие, улучшая состояние 
энергетического обмена клеток головного мозга. В раз-
нообразных экспериментальных исследованиях было 
продемонстрировано, что цитиколин препятствует де-
струкции клеточных мембран во время ишемии мозга, 
увеличивает синтез структурных фосфолипидов, тем 
самым оказывая свое нейропротекторное действие [8]. 
Получены данные о положительном влиянии препара-
та на состояние энергетического обмена нейронов, 
предупреждение повреждающего действия возбуждаю-
щих нейротрансмиттеров, поддержание целостности 
гематоэнцефалического барьера, а также торможение 
процессов апоптоза [9]. Важно также, что в условиях 
экспериментальных исследований показано нейропро-
текторное действие Цераксона не только при острой 
церебральной ишемии, но и при травматическом по-
ражении головного мозга, различных нейродегенера-
тивных патологических состояниях [10].

Учитывая многообразие фармакологических эф-
фектов Цераксона, были предприняты попытки в экс-
периментальных условиях изучить возможность его 
применения при острой ишемии головного мозга. Так, 
в результате одного из проведенных эксперименталь-
ных исследований было установлено, что цитиколин, 
вводимый по 100 или 300 мг/кг массы тела интрапери-
тонеально, оказывал нейропротекторное действие у жи-
вотных после моделирования острого ишемического 
инсульта [11]. Препарат вводился непосредственно 
после возникновения острой ишемии, лечение про-
должалось 7 сут. Не было выявлено значимого лекар-
ственного взаимодействия, которое могло бы повлиять 
на итоговые результаты терапии. По мнению авторов 
цитируемого исследования, положительный клиниче-
ский эффект от проведенного лечения был обусловлен 
нормализацией выработки каспазы-3 и белков тепло-
вого шока (в частности, Hsp70), экспрессия которых 
повышена в условиях острой ишемии.

В 2012 г. был проведен метаанализ значительного 
числа опубликованных результатов эксперименталь-
ных исследований эффективности Цераксона при 
острой ишемии головного мозга [12]. Из 64 исследо-
ваний, удовлетворяющих поставленным задачам, бы-
ли отобраны 14 работ (всего в них было включено 522 
животных), в которых был четко описан механизм 
формирования ишемии (окклюзия артериального со-
суда) и имелись сопоставимые критерии оценки объ-
ема области инфаркта и выраженности очагового не-
врологического дефицита. Результаты метаанализа 
свидетельствуют о том, что применение Цераксона 
сопровождается уменьшением зоны инфаркта на 
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27,8 (19,9; 35,6) % (p < 0,001). Примечательно, что бо-
лее выраженный нейропротекторный эффект Церак-
сона имел место при проксимальной, но не дисталь-
ной окклюзии средней мозговой артерии. В 4 
исследованиях, включавших 176 животных, помимо 
уменьшения зоны инфаркта, также отмечено улучше-
ние восстановления неврологических функций на 
20,2 (6,8; 33,7) % (p = 0,015). По мнению авторов ме-
таанализа, обнадеживающие результаты доклиниче-
ских исследований являются веским аргументом для 
проведения спланированных контролируемых клини-
ческих исследований Цераксона при остром инсульте.

Значительный интерес представляют результаты 
экспериментального исследования эффективности 
применения цитиколина у лабораторных животных 
(крыс) в условиях гипоперфузионной ишемии голов-
ного мозга [13]. В соответствии с дизайном исследова-
ния препарат вводился непосредственно после двусто-
ронней окклюзии внутренней сонной артерии или 
через 8 сут после нее. При немедленном введении 
препарата имело место увеличение числа выживших 
нейронов, преимущественно в белом веществе больших 
полушарий головного мозга, сохранивших свою нор-
мальную структуру. При отсроченном введении пре-
парата положительный эффект, определяемый на осно-
вании результатов морфологического исследования 
мозговой ткани, оказался менее выраженным. Вместе 
с тем вне зависимости от сроков начала терапии у всех 
животных наблюдалась большая сохранность когнитив-
ных функций по сравнению с животными, получавши-
ми плацебо. На основании полученных результатов 
авторы сделали вывод о том, что препарат может быть 
эффективным как при острой, так и при хронической 
ишемии головного мозга, причем сроки начала терапии 
влияют на ее эффективность в незначительной степени. 
Предполагается, что положительное воздействие цити-
колина на когнитивные функции может быть связано 
не только с его мембраностабилизирующим и антиок-
сидантным действием, но и с нормализацией синтеза 
нейротрансмиттеров (норадреналина, дофамина) в тка-
ни головного мозга [14].

Другим препаратом, применение которого у боль-
ных с цереброваскулярными расстройствами вызыва-
ет значительный интерес, является Актовегин. Пред-
полагается, что его назначение позволяет добиться 
сокращения сроков пребывания больных в стациона-
ре, уменьшения выраженности неврологического дефи-
цита, а также снижения вероятности развития постин-
сультной деменции. Актовегин является препаратом 
депротеинизированного деривата крови телят, который 
приготовляется посредством диализа и ультрафильтра-
ции гомогената. Такая технология обеспечивает нали-
чие в препарате только соединений с молекулярной 
массой не более 5000 Да и исключает риск переноса 
инфекционных, в частности вирусных, агентов. Кроме 
того, принятые в настоящее время производственные 

технологии приготовления гемодиализата исключают 
наличие белковых и других компонентов, обладающих 
антигенными свойствами и вызывающих пирогенный 
эффект. 

Основными фармакологическими эффектами Ак-
товегина являются стимуляция утилизации головным 
мозгом кислорода, благодаря чему достигается повы-
шение его устойчивости к гипоксии, а также активи-
зация процессов нейропластичности. Актовегин по-
вышает интенсивность энергетического обмена за счет 
усиления потребления глюкозы. Вследствие указанных 
химических реакций введение Актовегина способству-
ет поддержанию достаточного для нормального функ-
ционирования уровня энергообеспечения клетки. Есть 
основания считать, что в указанных биохимических 
процессах ключевую роль играет способность компо-
нентов Актовегина (в первую очередь – инозитолфос-
фат-олигосахаридов) активировать пируватдегидроге-
назу – важнейший фермент аэробного гликолиза. 
Стимуляция энергетического метаболизма сопрово-
ждается повышением в тканях концентрации макро-
эргических фосфатов – аденозинтрифосфата, адено-
зиндифосфата, фосфокреатина. Кроме того, важными 
свойствами Актовегина являются стабилизация плаз-
матических мембран нейронов, выраженный анти-
оксидантный эффект.

Результаты клинического применения Цераксона 
и Актовегина
Данные, полученные в ходе целого ряда клиниче-

ских исследований эффективности Цераксона у боль-
ных с острым инсультом, а также с другими очаговыми 
поражениями головного мозга (в частности, травма-
тическими), продемонстрировали существенный по-
ложительный результат применения препарата [15–
17]. Отмечено, что на фоне лечения имело место более 
раннее восстановление сознания, уменьшение выра-
женности очагового неврологического дефицита, 
в частности двигательных и речевых нарушений. Кро-
ме того, важно, что на фоне лечения нарастала при-
верженность больных к терапии, что облегчало про-
ведение реабилитационных мероприятий.

Метаанализ серии из 4 исследований, проведен-
ных в США, посвященных изучению эффективности 
перорального применения цитиколина у больных 
с острым ишемическим и геморрагическим инсультом, 
дал обнадеживающие результаты [18]. Авторы отмети-
ли, что раннее назначение препарата – на протяжении 
первых суток от момента дебюта заболевания – связа-
но с более полным восстановлением нарушенных 
вследствие инсульта неврологических функций, что 
позволяет ожидать полного их восстановления к ис-
ходу 3 мес терапии. Кроме того, отмечены хорошая 
переносимость препарата, крайне низкая частота воз-
никновения нежелательных побочных эффектов. Ис-
ходя из полученных результатов, авторы рекомендова-
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ли применение препарата у больных с различными 
типами острого инсульта средней и тяжелой степени 
тяжести.

Изучение эффективности Цераксона у больных 
с острым инсультом осуществлялось и в Российской 
Федерации [19]. Так, было проведено открытое срав-
нительное проспективное исследование, включавшее 
77 пациентов с острым инсультом, которые на дого-
спитальном этапе получали цитиколин по 4 мл 
(1000 мг) внутривенно медленно (в течение 5 мин) 
в 0,9 % растворе натрия хлорида (10 мл). Оказалось, 
что максимальная эффективность Цераксона наблю-
далась при его введении в первые часы с момента раз-
вития инсульта. Положительный эффект его примене-
ния заключался в улучшении ориентации, расширении 
возможности самостоятельной ходьбы, регрессе афа-
тических расстройств. Значительный положительный 
эффект позволил авторам исследования рекомендо-
вать применение Цераксона в качестве раннего лечеб-
ного мероприятия у больных с острым инсультом.

Имеются данные об эффективности применении 
Цераксона у пожилых больных не только с острыми 
нарушениями мозгового кровообращения, но и с хро-
ническими цереброваскулярными расстройствами [20]. 
Особенностью включенных в данное исследование 
пациентов была высокая частота полиморбидности – 
у них имелись артериальная гипертензия, сахарный 
диабет, ишемическая болезнь сердца и другие сомати-
ческие заболевания. Авторы установили, что внутри-
венное введение препарата по 2000 мг в сутки на про-
тяжении 5 или 10 дней сопровождалось уменьшением 
выраженности очагового неврологического дефицита 
(шкала NIHSS) и расширением возможности самооб-
служивания в быту (шкала Рэнкина). Кроме того, авто-
ры исследования отметили целесообразность одновре-
менного применения и других препаратов, способных 
оказывать положительное воздействие на состояние 
когнитивных функций. Особо следует отметить улучше-
ние памяти при назначении цитиколина больным с ког-
нитивными нарушениями сосудистого происхождения, 
а также при умеренной деменции смешанного генеза [21, 
22]. Данные метаанализа, посвященного оценке резуль-
татов серии исследований эффективности цитиколина 
при различных когнитивных нарушениях, опублико-
ванного в Кокрановской базе данных, однозначно 
свидетельствуют о том, что препарат оказывает поло-
жительный эффект – улучшает когнитивные функции, 
повышает степень независимости пациентов от посто-
ронней помощи в быту [23].

На сегодняшний день закончено достаточное чис-
ло исследований, в результате которых получены 
данные об улучшении когнитивных функций вслед-

ствие применения Актовегина у различных групп па-
циентов. Были получены положительные результаты 
применения Актовегина у пациентов с острым мозго-
вым инсультом [24]. Включение Актовегина в схему 
лечения таких больных сопровождалось более ранним 
и полным восстановлением нарушенных неврологи-
ческих функций, что позволило авторам рекомендо-
вать препарат для широкого применения у пациентов 
с острым церебральным инсультом. 

Имеются данные об эффективности применения 
Актовегина у больных с когнитивными нарушениями, 
обусловленными хронической ишемией головного 
мозга. Так, двойное слепое плацебо-контролируемое 
исследование эффективности влияния препарата на 
состояние когнитивных функций у пожилых пациен-
тов со снижением памяти, не достигающим степени 
деменции, позволило установить, что в результате 
лечения имело место достоверное по сравнению с пла-
цебо улучшение памяти, внимания и некоторых по-
казателей, характеризующих параметры умственной 
деятельности [25]. Указанный эффект Актовегина ав-
торы отметили уже через 2 нед после начала лечения. 
Положительная динамика когнитивных функций под-
тверждалась результатами регистрации когнитивных 
вызванных потенциалов Р300 в виде нарастания мощ-
ности ответа с теменных отделов поверхности скальпа 
и уменьшения – с височных и лобных отделов. 

Заключение 
Представленные данные свидетельствуют о целе-

сообразности применения препаратов нейрометабо-
лического (нейропротекторного, нейротрофического) 
действия у больных как с острыми, так и хронически-
ми расстройствами мозгового кровообращения. Несо-
мненно, что фармакологическая защита головного 
мозга от ишемии и гипоксии ни в коей мере не может 
быть противопоставлена мероприятиям по устране-
нию или модификации факторов сердечно-сосудисто-
го риска, осуществлению вторичной профилактики 
острых эпизодов церебральной ишемии. Это самосто-
ятельные направления ведения пациента, в определен-
ной степени дополняющие друг друга. Следует также 
отметить, что нейрометаболическая терапия должна 
проводиться в комплексе с широким применением 
методов нелекарственного лечения. Максимально 
активно и настойчиво проводимые занятия лечебной 
гимнастикой, кинезотерапия, коррекция нарушенных 
когнитивных функций способны уменьшить выражен-
ность очагового неврологического и когнитивного 
дефицита, повысить уровень самообслуживания паци-
ента, приводя в конечном итоге к повышению каче-
ства его жизни.
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