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Выполнено рандомизированное двойное слепое
плацебо-контролируемое исследование по оценке
эффективности церебролизина при легких формах
мультиинфарктной деменции. 60 пациентов были
разделены на две группы, сопоставимые по всем изу-
чаемым параметрам. В течение 28 дней ежедневно
внутривенно капельно вводили церебролизин 10 мл
утром и 5 мл вечером в 200 мл 0,85% раствора NaCl
или плацебо. Контроль эффективности лечения был
оценен клинически В исследовании установлено
значительное улучшение памяти (p=0,01), абстракт-
ного мышления и времени реакции в группе боль-
ных, получавших церебролизин, что находит свое
подтверждение в улучшении показателей ЭЭГ. Ре-
зультаты проведенного исследования обосновывают
целесообразность применения церебролизина при
легкой форме мультиинфарктной деменции. Также
была выполнена оценка лечебного и превентивного
эффекта больших доз церебролизина (15 мл/в день в
течение 28 дней) на когнитивные расстройства у
больных с артериальной гипертонией и атеросклеро-
зом. Динамика клинического статуса, психометриче-
ских и нейрофизиологических показателей была из-
учена у 42 рандомизированных пациентов в течение
2-летнего наблюдения на фоне ежегодных курсов ак-
тивного препарата в сравнении с плацебо. Длитель-
ное (28 дней) ежегодное лечение церебролизином (15
мл/сут) больных с начальными формами сосудистой

деменции оказывает стабилизирующее действие на
процесс в целом, обеспечивает регресс когнитивных
нарушений – предикторов сосудистой деменции.

Ключевые слова: предупреждение когнитивных
нарушений, рандомизированное клиническое ис-
следование, церебролизин, нейропсихология, вы-
званные потенциалы.
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The randomized double-blind placebo-controlled
study of the effective¬ness of cerebrolysin in a mild
form of multiinfarct dementia was carried out. Sixty
patients were divided in two equal groups differing
significantly at the beginning of the study by none of
the compared parameters. They recieved for 28 days
daily drop intravenous doses of cerebrolysin (15 ml of
the drug in 200 ml of a 0.85 % NaCl solution: 10 ml in
the morning and 5 ml in the evening) or placebo in the
same amount of the solution. The control of the therapy
effectiveness was instituted clinically The study found
a significant improvement of the memory (p=0,01), ab-
stract thinking and time of reaction in the patients on
cere¬brolysin, confirmed also by the EEG- mapping. It
is believed advisable to use the drug cerebrolysin in
mild forms of multiinfarct dementia. The aim of the tri-
al: assessment of the therapeutic and prophylactic ef-
fect of large doses of cerebrolysin (15 ml/p.d. during 28
days) on cognitive disorders in patients with arterial
hypertension and atherosclerosis. Dynamics of the cli-
nical status, neuropsychological and neurophysiologi-
cal parameters of 42 randomised patients has been stu-
died for two years against the background of annual
cerebrolysin therapy by a double – blind placebo-cont-
rolled method. Prolonged (28 days) annual cerebroly-
sin treatment (15 ml/p.d.) of patients with a slight dec-
rease in cognitive functions exercises a stabilizing influ-
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ence on the whole process, ensures the regression of
cognitive disorders, predictors of vascular dementia.

Key words: prevention of cognitive disorders, rando-
mised clinical trial, cerebrolysin, neuropsychology,
evoked potentials.

Сосудистая патология головного мозга в своем
развитии сопровождается, помимо очаговых невро-
логических симптомокомплексов, развитием когни-
тивно-мнестических нарушений, иногда с исходом в
тяжелую степень деменции [2; 6, 7]. Все это объ-
ясняет то пристальное внимание, которое уделяется
в настоящее время изучению различных аспектов
данной проблемы, в том числе вопросам лечения с
целью предупреждения или замедления темпов
прогрессирования патологического процесса.

С увеличением продолжительности жизни в по-
пуляции возрастает частота сосудистых заболеваний
головного мозга, приводящих к выраженным двига-
тельным, речевым и психическим нарушениям, в
результате чего наблюдается рост числа больных с
сосудистой деменцией. Сосудистая деменция зани-
мает второе место по частоте после болезни Аль-
цгеймера и среди всех видов деменций, наблюдаю-
щихся у лиц пожилого возраста, составляет 17% [13].

В силу социальной значимости профилактика де-
менции является одной из ведущих проблем невро-
логии. Сосудистая деменция чаще всего – результат
хронических прогрессирующих изменений мозга, в
первую очередь дисциркуляторной энцефалопатии
гипертонического и атеросклеротического генеза. К
сосудистой деменции относится также мультиин-
фарктная деменция, в основе которой лежат множе-
ственные очаговые изменения ткани мозга ишеми-
ческого характера. Однако деменция у больных с
хронической ишемией мозга развивается исподволь
уже на конечных стадиях сосудистого процесса, а
начальными симптомами заболевания зачастую яв-
ляются легкие когнитивные нарушения у больных с
артериальной гипертонией и атеросклерозом. Поэ-
тому особое значение приобретает ее патогенетиче-
ское лечение с целью предупреждения или замедле-
ния темпов прогрессирования когнитивных рас-
стройств на ранних стадиях развития.

Исходя из патогенеза, главными направлениями
медикаментозной терапии при хронических формах
цереброваскулярных заболеваний можно считать:

1 – лечение основного сосудистого заболевания,
приведшего к развитию дисциркуляторной энцефа-
лопатии, или нарушений мозгового кровообращения
(НМК) – артериальной гипертонии и атеросклероза;

2 – улучшение кровоснабжения мозга (гемокор-
ректорная, кардиальная и вазоактивная терапия);

3 – улучшение функции нервных клеток, находя-
щихся в условиях гипоксии, с помощью препаратов,
улучшающих их метаболизм.

С целью улучшения собственно познавательных
(когнитивных) функций используют ноотропные
или нейротрофические препараты.

Если в отношении первых двух направлений лече-
ния сосудистых больных на основании многочис-
ленных международных мультицентровых исследо-
ваний выработаны конкретные рекомендации, то
объективная оценка эффективности препаратов
третьей группы, различных по своей фармакологи-
ческой направленности, крайне сложна. В связи с
этим единственными заслуживающими признания
становятся результаты двойных-слепых плацебо-
контролируемых исследований. Исходя из этого,
было признано целесообразным проведение двух
клинических испытаний одного из препаратов, по-
лучившего широкое распространение в нашей стра-
не – церебролизина.

Целью исследований была оценка лечебного и
превентивного эффекта больших доз церебролизи-
на на когнитивные нарушения при легкой форме
мультиинфарктной деменции у больных с артери-
альной гипертонией и атеросклерозом.

Общие сведения о препарате
Церебролизин – пептидергический препарат, ока-

зывающий мультимодальное действие на централь-
ную нервную систему. В многочисленных экспери-
ментальных исследованиях показано его позитивное
влияние на регуляцию энергетического метаболизма
нейронов, снижение уровня лактацидоза и активно-
сти свободно-радикального окисления в мозге, моду-
ляцию синаптической пластичности, интенсивность
роста нейронов in vitro и in vivo [1, 5, 12, 16].

Церебролизин – препарат, который действует по-
добно нейротрофическим факторам мозга [9]. Его
активным началом, вероятно, являются содержа-
щиеся в его составе пептиды низкой молекулярной
массы и аминокислоты, способные проникать через
гематоэнцефалический барьер и активировать ре-

СОСТАВ
В 1 мл водного раствора препарата содержится 215,2 мг концентрата це-
ребролизина (комплекс пептидов, аминокислот). Активная фракция Це-
ребролизина представлена пептидами, молекулярный вес которых не
превышает 10 тыс. Да.

ПОКАЗАНИЯ
Болезнь Альцгеймера, синдром деменции различного генеза, ишемиче-
ский инсульт, травматические повреждения головного и спинного мозга,
хроническая цереброваскулярная патология, задержка умственного раз-
вития у детей, расстройства, связанные с дефицитом внимания у детей; в
комплексной терапии эндогенной депрессии, резистентной к антиде-
прессантам.

ДОЗИРОВКА И СПОСОБ ПРИМЕНЕНИЯ
Применяется только парентерально в виде в/мышечных инъекций и в/вен-
ных инфузий. Дозы и продолжительность лечения зависят от характера и
тяжести заболевания, а также от возраста больного. Стандартная продол-
жительность курса лечения – 4 нед (5 инъекций/инфузий в неделю, жела-

тельно – ежедневно). При острых состояниях (ишемический инсульт, че-
репно-мозговая травма, осложнения нейрохирургических операций) Це-
ребролизин рекомендуется вводить в виде капельных инфузий в ежеднев-
ной дозе 10–60 мл в 100–250 мл физиологического раствора в течение
60–90 минут. Продолжительность курса – 10–25 дней. В резидуальном пе-
риоде мозгового инсульта и травматического повреждения головного и
спинного мозга препарат назначается внутривенно по 5–10 мл в течение
20–30 дней. При психоорганическом синдроме и депрессии – внутривен-
ные инфузии по 5–10 мл в течение 20–25 и 10–15 дней соответственно.
При болезни Альцгеймера, деменции сосудистого и сочетанного альцгей-
меровско-сосудистого генеза рекомендуемые дозировки составляют
20–30 мл в 100–200 мл физиологического раствора, на курс лечения – 20
инфузий.
В нейропедиатрической практике – по 1–2 мл (до 1 мл на 10 кг массы те-
ла) в/м ежедневно. 

Разделы: Фармакологическое действие, Фармакокинетика, Противопо-
казания, Беременность и лактация, Особые указания, Побочные действия
– см. в инструкции по применению препарата.

ЦЕРЕБРОЛИЗИН (Эвер Нейро Фарма Гмбх, Австрия)
Раствор для инъекций

Информация о препарате
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цепторы нейротрофических факторов в мозге. В ре-
зультате проведенных исследований установлено,
что в церебролизине идентифицируются миметики
цилиарного нейротрофического фактора (CNTF) и
глиального нейротрофического фактора (GDNF), а
также двух факторов роста инсулиноподобного
фактора роста I (IGF-1) и инсулиноподобного фак-
тора роста II (IGF-II). Эти структуры являются, по-
видимому, лигандами тирозинкиназных рецепто-
ров, а также рецептора апоптоза р75, активирующи-
ми большой спектр сигнальных внутриклеточных
процессов в нервной ткани [9, 14, 15].

Клинические исследования эффективности и без-
опасности церебролизина показали его хорошую
переносимость, даже в весьма высоких дозах, дости-
гающих 50 мг/сут [4, 11], благоприятное влияние на
память, внимание, абстрактное и практическое
мышление с соответствующей динамикой показате-
лей электроэнцефалограммы [3, 8, 17]. Благодаря
этим свойствам церебролизин может рассматри-
ваться как средство превентивной нейропротекции
у пациентов с риском развития прогрессирующих
интеллектуально-мнестических нарушений и сосу-
дистой деменции.

Эффективность церебролизина при легких
формах мультиинфарктной деменции

В испытание были включены 60 больных (30 жен-
щин и 30 мужчин) 50–65 лет. Критериями включе-
ния в исследование были: мягкая и умеренная арте-
риальная гипертония с бескризовым течением дли-
тельностью более 5 лет или неокклюзирующий ате-
росклероз экстрацеребральных артерий; снижение
когнитивных функций легкой степени (начальные
формы сосудистой деменции); мелкоочаговые изме-
нения в ткани головного мозга или расширение пу-
тей циркуляции цереброспинальной жидкости, по
данным КТ; легкая неврологическая симптоматика.
Диагностика легкой формы мультиинфарктной де-
менций осуществлялась на основании клинического
и психологического обследования.

Рандомизированное испытание осуществлялось
двойным слепым плацебо-контролируемым мето-
дом. Формирование групп А и Б выполнялось с ис-
пользованием стратификации по полу пациентов.
Препарат производства фирмы EBEWE (Австрия),
закодированный как серия А (церебролизин) и се-
рия Б (плацебо) в течение 28 дней ежедневно вво-
дился внутривенно капельно утром по 10 мл на 
200 мл 0,85% раствора NaCI и по 5 мл в/м вечером.
Эффективность препарата после проводимой тера-
пии оценивали клинически, психологически, а так-
же электрофизиологически.

Клинический эффект оценивали по 5-ступенчатой
шкале: «отлично», «хорошо», «удовлетворительно»,
«неудовлетворительно», «отсутствие эффекта». Ана-
лиз клинической картины проводили с учетом выра-
женности и продолжительности таких субъективных
признаков заболевания, как головная боль, головокру-
жение, неустойчивость при ходьбе, повышенная утом-
ляемость, шум в голове. Одновременно исследовали
степень выраженности расстройств двигательной,
координаторной и рефлекторной сферы, чувстви-
тельных, речевых и экстрапирамидных нарушений.

Психологическое исследование проводили с помо-
щью теста Арнольда–Кольмана [3] и путем измере-
ния времени реакции на стимулы. Ведущими при
определении эффективности проводимого лечения
считали психологический тест Арнольда–Кольмана,
который обеспечивает оценку психологического
статуса на основании выполнения ряда проб на аб-

страктное, практическое мышление и память, а так-
же тест на скорость реакции.

При исследовании абстрактного мышления обсле-
дуемому предлагалось найти близкие по смыслу по-
словицы; продолжить числовые ряды, установив за-
кономерность их построения; выполнить задания по
обобщению на основании законов формальной ло-
гики. При исследовании практического мышления –
упорядочить конструкцию предложений; устано-
вить соответствие понятий; провести сравнение по-
нятий, выбрав синонимы и исключив понятия, вхо-
дящие в другое «смысловое поле»; выявить абсурд-
ность отдельных понятий и предложений. Исследо-
вание памяти проводили при помощи 3-х проб: за-
поминание и пересказ 3 коротких рассказов,
проверка ассоциативной памяти и памяти на числа.
Результаты выполнения проб оценивали в баллах.
Полученные оценки суммировались соответственно
«блокам» (абсолютная оценка) и делились на коли-
чество субтестов в каждом блоке (средний балл).
Максимальные средние оценки по результатам здо-
ровых испытуемых составили: 3,8 балла для аб-
страктного мышления, 4,5 балла для практического
мышления, 3,5 балла для памяти. Более низкие
оценки указывали на снижение уровня абстрактно-
го и практического мышления, а также памяти.

Исследование времени реакции проводили при
помощи прибора фирмы «Schuhfried» (Австрия).
На панель установки по определенной программе
подавались зрительные (красный и желтый цвет) и
слуховые (звуковой тон) сигналы или их сочетание.
При появлении определенного сигнала обследуе-
мый нажимал на клавишу, прекращая действие это-
го сигнала. При обработке результатов было приня-
то, что время реакции на одиночный (простой) сти-
мул менее 300 мс и на сочетание сигналов (сложный
стимул) менее 450 мс является нормой. Таким обра-
зом, в обработку были включены результаты иссле-
дования только тех пациентов, время реакции кото-
рых превышало указанные значения.

До и после лечения всем пациентам проводилась
регистрация ЭЭГ с функциональными пробами (фо-
тостимуляция, гипервентиляция). Запись ЭЭГ осу-
ществляли на 16-канальном электроэнцефалографе
РИИГА-2000 («Альвар», Франция) при би- и монопо-
лярном (с усредненным электродом) способах отведе-
ний. Результаты визуального анализа ЭЭГ оценива-
лись полуколичественно как «легкое», «среднее» или
«выраженное» отклонение от нормы. ЭЭГ обрабаты-
валась также количественно с последующим компью-
теризированным топографическим представлением
данных спектрального анализа (микро-ЭВМ «Карто-
вар-3», «Альвар», Франция). При этом оценивалась
величина абсолютных значений мощности ЭЭГ в вы-
деленных (Δ, θ, α, β) частотных диапазонах.

Статистическую обработку проведенного иссле-
дования осуществляли в независимом Центре био-
метрической документации и медицинской стати-
стики (Грац, Австрия) с использованием параметри-
ческих и непараметрических критериев статистиче-
ской обработки и вариационного анализа (ANOVA).
Сравнительный анализ исходных данных 2 сформи-
рованных для обследования групп больных (А и Б)
показал их хорошую сопоставимость: между ними
отсутствовали значимые различия по всем оцени-
ваемым параметрам.

Кроме того, в протоколах испытаний фиксирова-
лись побочные действия и оценка индивидуальной
переносимости препарата больными, которая у 84 %
больных была оценена как «очень хорошая» и «хо-
рошая».
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Оценка клинической эффективности препарата,
включая лабораторные и инструментальные дан-
ные, проведенная в динамике (по критериям Кол-
могорова–Смирнова, Вилкоксона–Манна–Уитни),
показала отсутствие существенных различий клини-
ческих показателей в сравниваемых группах боль-
ных. Однако примерно у 1/3 больных в обеих груп-
пах отмечалось существенное субъективное улучше-
ние общего состояния.

Данные ЭЭГ-исследований в ходе испытаний бы-
ли неоднозначны. Выраженная динамика биоэлек-
трической активности мозга на основании визуаль-
ного анализа ЭЭГ наблюдалась также у 1/3 больных
обеих групп. В большей части этих случаев ЭЭГ ха-
рактеризовалась улучшением выраженности основ-
ного ритма, повышением его реактивности на функ-
циональные пробы, уменьшением выраженности
медленно-волновой активности как в области очага,
так и за его пределами. Однако статистическая обра-
ботка результатов визуального анализа не позволи-
ла выявить существенных различий динамики ЭЭГ
в сопоставляемых группах больных. Иные результа-
ты были получены при анализе данных компьюте-
ризированной топографии ЭЭГ. Здесь важно отме-
тить, что лишь анализ количественных данных ком-
пьютеризованной ЭЭГ топографии, выполненный с
использованием средств непараметрической стати-
стики (тесты Вилкоксона и Вилкоксона–Манна–Уит-
ни) позволил более объективно ответить на вопрос
об эффективности влияния церебролизина на био-
электрическую активность мозга. Было установле-
но, что препарат достоверно усиливает показатели
мощности ЭЭГ в широком диапазоне частот, кроме
Δ-диапазона (0,5–3,5 колебаний в 1 с), что может сви-
детельствовать о благоприятном влиянии церебро-
лизина на общее функциональное состояние мозга.

Наиболее информативными в оценке эффектив-
ности церебролизина были данные психологическо-
го исследования. Его результаты выявили статисти-
чески значимое улучшение выполнения тестов на
абстрактное мышление и память у больных, полу-
чавших церебролизин (р<0,01). Кроме того, в обеих
группах было отмечено уменьшение времени реак-
ции на простые стимулы и на сочетание сигналов,
но эти показатели были лучше также в группе боль-
ных после лечения церебролизином (р<0,005). 

Таким образом, проведенное по действующим
стандартам двойное слепое плацебо-контролируе-
мое исследование свидетельствует о том, что у боль-
ных с легкой степенью деменции, обусловленной
множественными инфарктами головного мозга,
после проведения указанного курса лечения цереб-
ролизином отмечается улучшение абстрактного
мышления, памяти и показателей времени реакции.
К объективным данным об эффективности дей-
ствия препарата могут быть отнесены также измене-

ния биоэлектрической активности мозга, что нахо-
дит свое подтверждение в улучшении показателей
картированной ЭЭГ. Результаты проведенного ис-
следования позволяют положительно оценить опыт
применения церебролизина у больных с легкими
формами мультиинфарктной деменции.

Эффективность церебролизина в лечении 
и предупреждении прогрессирования
когнитивных нарушений у больных 
с артериальной гипертонией и церебральным
атеросклерозом

Целью исследования была оценка лечебного и
превентивного (замедляющего прогрессирование
заболевания) эффекта больших доз церебролизина
на когнитивные нарушения у больных с артериаль-
ной гипертонией и атеросклерозом. Для этого из-
учали динамику клинического статуса, психометри-
ческих и нейрофизиологических показателей в тече-
ние 2-летнего наблюдения на фоне ежегодных кур-
сов активного препарата в сравнении с плацебо.
Анализ включал в себя определение непосредствен-
ного действия каждого курса лечения и отсроченно-
го протективного эффекта (суммарного действия
повторных курсов).

В испытание, проводимое двойным слепым пла-
цебо-контролируемым методом, были включены
42 больных (24 женщины, 18 мужчин) с артериаль-
ной гипертонией и церебральным атеросклерозом
(таблица).

Критерии включения в исследование: мягкая и
умеренная артериальная гипертония с бескризовым
течением длительностью более 5 лет; снижение ког-
нитивных функций легкой степени; мелкоочаговые
изменения в ткани мозга или расширение путей
циркуляции цереброспинальной жидкости по дан-
ным КТ; легкие неврологические симптомы.

Критерии исключения из исследования: гемоди-
намически значимые атеросклеротические измене-
ния магистральных артерий головы; средняя и тя-
желая степень снижения когнитивных функций по
тесту Арнольда–Кольмана; острое НМК; болезнь
Альцгеймера и другие виды деменции, не связан-
ные с сосудистым заболеванием мозга; тяжелые со-
матические заболевания.

Сравнительный статистический анализ (по Т-кри-
терию Стьюдента, точному критерию Фишера) ис-
ходных данных двух сформированных для обследо-
вания групп больных (А и Б) показал их сопостави-
мость, т.е. отсутствие значимых различий по всем
оцениваемым показателям.

Курсы лечения включали в себя внутривенные ка-
пельные введения в течение 28 дней 15 мл препарата
(на 200 мл физиологического раствора) производ-
ства фирмы EBEWE (Австрия), закодированного как
серия А и Б (церебролизин и плацебо). Первый курс

Сравнительная характеристика групп больных до начала исследования

Показатель Группа церебролизина, n=21 Группа плацебо, n=21 Уровень значимости

Соотношение полов, жен/муж 12/9 12/9 р=1,00, точный критерий Фишера

Возраст, год (±SD) 57,9±6,0 55,9±5,5 р=0,28, Т-критерий Стьюдента

Масса тела, кг (M±SD) 77,5±8,8 80,4±14,6 р=0,44, Т-критерий Стьюдента

Рост, см (M±SD) 166,9±5,6 167,0±9,1 р=1,00, Т-критерий Стьюдента

Систолическое АД, мм рт.ст. (M±SD) 152,1±12,9 159,7±20,7 р=0,18, Т-критерий Стьюдента

Диастолическое АД, мм рт.ст. (M±SD) 93,6±8,2 95,6±11,3 р=0,69, U-тест Манна-Уитни

Длительность болезни, год (M±SD) 12,5±7,7 17,1±8,2 р=0,072, Т-критерий Стьюдента

Сахарный диабет, число случаев 3 1 р=0,36, точный критерий Фишера

Тяжесть клинического cиндрома, балл
(медиана и интерквартильный отрезок)

11 [8; 12,5] 11 [7; 13] р=0,99, U-тест Манна-Уитни
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лечения получили 42 больных (2 группы по 21 паци-
енту). Повторный курс инъекций спустя год после
первого получили 36 больных: 19 в группе А и 17 в
группе Б. Из базового лечения в течение всего пе-
риода наблюдения исключались ноотропы и психот-
ропные средства. 6 больных выбыли из исследова-
ния по разным причинам, не связанным с проводив-
шимся лечением.

Оценка эффективности непосредственно каждого
из двух курсов лечения и спустя год после их завер-
шения основывалась на результатах:
1. Клинического анализа, включающего общеклини-

ческий осмотр (артериальное давление, пульс);
исследование неврологического статуса; субъек-
тивную оценку основных симптомов клиническо-
го синдрома болезни (головная боль, головокру-
жение, шум в голове, нарушение сна, утомляе-
мость, нарушение памяти) с использованием 5-
балльной рейтинговой шкалы со стандартизиро-
ванными критериями оценки выраженности
каждого симптома (от «0» – нет нарушений; до «4»
– грубые нарушения). Эффект лечения исследова-
тель и больной оценивали по 5-ступенчатой шка-
ле: «отлично», «хорошо», «удовлетворительно»,
«неудовлетворительно», «отсутствие эффекта».

2. Нейропсихологического обследования, состояще-
го из следующих тестов:

а) оценки времени реакции на сочетание сигналов
«свет + свет» (FF) и «свет + звук» (FT);

б) исследования внимания с помощью методики
«Отыскивание чисел по таблицам Шульте» с
оценкой времени поиска;

в) исследования умственной работоспособности по
методике «Вычитание «100-7=...» с оценкой време-
ни выполнения и количества ошибок;

г) исследования мышления и слухо-речевой памяти
с использованием методики Арнольда–Кольмана
(см. выше).

3. Нейрофизиологических методов, представленных
когнитивными вызванными потенциалами (ВП)
«Р 300». Исследование Р300 проводилось по стан-
дартной методике в ситуации случайно возникаю-
щего события («Odd-ball paradigma») на слуховые
стимулы. Выделение ВП проводилось на приборе
Viking IV (Nicolet, США), с использованием про-
граммы Advance EP и последующей обработкой в
программе Epflex. Анализировали параметры
сенсорного ответа и когнитивного комплекса.
Статистическая обработка полученных результа-

тов исследования проводилась аналогично преды-
дущей работе. Следует еще раз подчеркнуть, что в
ходе исследования каждый из пациентов проходил
5-кратное обследование: до начала первого курса
введения препарата (I), сразу после его окончания
(II), через год перед началом второго курса (III),
вновь по его завершению (IV) и еще раз спустя год
(V). Всего больные находились под наблюдением
около 26 мес.

Результаты исследования
I. Переносимость лечения

Побочные эффекты на фоне I-го курса лечения
были зафиксированы у 5 больных, в том числе у 4
пациентов в группе Б и лишь у 1 больной в группе А.
Лишь в 1 наблюдении (группа Б) связь возникших
побочных эффектов с проводимой терапией была
оценена лечащим врачом как «вероятная», а в
остальных – как «неизвестная». В период 2-го курса
инъекций побочные эффекты отмечались у 2 боль-
ных группы активного лечения и у 4 больных груп-
пы плацебо.

II. Эффективность лечения
Динамика субъективных клинических симптомов. Со-

поставление балльной оценки тяжести клинического
синдрома до начала исследования и по его заверше-
нии (спустя 2 года) выявило статистически значимое
улучшение состояния больных группы церебролизи-
на по всем клиническим симптомам, в то время как в
группе плацебо значимая позитивная динамика каса-
лась лишь части из них. Статистически значимых раз-
личий по клинической оценке больных двух групп в
какие-либо этапы исследования не наблюдалось.

Заключительная оценка эффективности лечения вра-
чом и пациентом. После каждого курса лечения
врач и больной выносили субъективную заключи-
тельную оценку эффективности лечения в соответ-
ствии с представленной в протоколе исследования 5-
ступенчатой шкалой: «отлично», «хорошо», «удов-
летворительно», «неудовлетворительно», «без эф-
фекта». Количество больных, оценивших результаты
терапии как «отлично», было одинаковым в обеих
группах – 10%. Доля оценок «хорошо» и «удовлетво-
рительно» преобладала в группе А – 38 и 52% в
сравнении с группой Б – 30 и 40% соответственно.
При этом группы больных отчетливо различались по
частоте случаев с оценкой «неудовлетворительно» –
20% в группе Б при отсутствии таковых в группе А
(р=0,01). Отрицательная оценка терапии была выне-
сена 4 больными группы Б в связи с развитием у них
побочных эффектов, описанных выше.

Результаты нейропсихологического исследования. Ис-
ходная степень снижения психологических функ-
ций в рандомизированных группах оценивалась как
«легкая» без межгрупповых различий.

После 1-го курса инфузий препарата отмечалось
улучшение в обеих группах больных по всем иссле-
дованным тестам, однако оно было значимым лишь
в отношении мышления (абстрактное и практиче-
ское) и памяти. При этом в группе церебролизина
уровень значимости различий был выше, чем в
группе плацебо (р<0,01 против р<0,05), а оценка вы-
полнения пробы на абстрактное мышление соответ-
ствовала норме.

Спустя год исследуемые группы больных стати-
стически значимо (р<0,05) различались по качеству
проб абстрактного мышления: в группе цереброли-
зина оно сохранилось стабильно нормальным, в то
время как в группе плацебо – ухудшилось.

В результате 2-го курса лечения достоверная поло-
жительная динамика в обеих группах касалась толь-
ко одного показателя – слухо-речевой памяти
(р<0,05). При этом в группе активного лечения ре-
зультаты выполнения проб на запоминание стали
соответствовать норме, а в группе плацебо остава-
лись сниженными. Кроме того, в группе цереброли-
зина на уровне нормальных показателей сохраня-
лось и абстрактное мышление, сниженное у боль-
ных группы плацебо.

В катамнезе, т.е. через год после окончания по-
следнего курса лечения продолжалась тенденция к
улучшению и сохранению оценок когнитивных
функций (мышление и память) у больных группы
церебролизина на уровне нормы. В группе плацебо
улучшение не было столь отчетливым и оставалось в
рамках легкого снижения. Более того, при финаль-
ном исследовании выявлялось статистически значи-
мое различие (р<0,05) между группами в пользу це-
ребролизина по параметру, характеризующему со-
стояние функции внимания – времени поиска чисел
по таблицам Шульте.
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Корреляционный анализ взаимосвязей клиниче-
ских и психологических параметров показал, что
как в период начальных исследований, так и на за-
ключительном этапе испытания, отмечалась значи-
мая взаимозависимость между характеристиками
функции внимания и степенью тяжести таких кли-
нических симптомов, как головная боль, утомляе-
мость, состояние сна и память и в группе цереброли-
зина, и в группе плацебо.

Результаты нейрофизиологического исследования. До
начала испытания рандомизированные группы
больных были сопоставимы по всем исследованным
параметрам ВП Р300.

Показатели сенсорной составляющей ответа Р300
имели однонаправленную динамику в обеих груп-
пах без значимых межгрупповых различий. Так, ам-
плитуда V волны характеризовалась нарастанием
на протяжении всех этапов испытания. Латентность
же пика N1 в период 1-го года наблюдения имела
тенденцию к нарастанию и снизилась в обеих груп-
пах лишь к моменту последней регистрации.

Наибольший интерес с точки зрения объективиза-
ции состояния когнитивных функций представлял
собой анализ параметров когнитивной составляю-
щей ответа Р300. Последние имели в основном тен-
денцию к улучшению у больных обеих групп, одна-
ко при 4-ом и завершающем исследованиях было
выявлено значимое различие (р=0,01) по показателю
амплитуда пика N3 с преобладанием ее величины в
группе активного лечения.

Кроме того, проведенный дискриминантный ана-
лиз совокупности признаков когнитивной состав-
ляющей ответа Р300, характеризующий степень рас-
познавания признаков, показал статистически
значимое (р=0,0032) различие между группами по
большому числу параметров (90%), подтверждаю-
щее более высокую эффективность лечения цереб-
ролизином в сравнении с плацебо.

Проведенный корреляционный анализ электро-
физиологических и нейропсихологических показате-
лей выявил разнонаправленные непостоянные кор-
реляционные связи между динамическими (времен-
ными) характеристиками психической деятельности
и параметрами как сенсорной, так и когнитивной со-
ставляющих Р300 в обеих группах больных.

Таким образом, проведенные нами исследования с
использованием двойного слепого плацебо-контро-
лируемого метода показали, что курсы повторных с
интервалом в год внутривенных инфузий 15 мл це-
ребролизина в течение 28 дней обладают эффектив-
ностью и безопасностью при лечении больных с лег-
кими когнитивными нарушениями на фоне артери-
альной гипертонии и атеросклероза. Субъективный
статус пациентов в группе церебролизина значимо
улучшился после первого курса терапии и сохра-
нялся в стабильном состоянии в течение последую-
щих двух лет. Психометрический контроль выявил
статистически значимое стойкое улучшение памяти,
функции внимания, абстрактного и практического
мышления с достижением нормального уровня ис-
следуемых параметров уже после первого курса
введения препарата. По показателю времени поиска
чисел в таблицах Шульте, характеризующему со-
стояние функции внимания, различия между груп-
пами активного лечения и плацебо были статисти-
чески значимыми. Эффективность действия цереб-
ролизина подтверждали позитивные изменения па-
раметров когнитивной составляющей ответа ВП
Р300, зафиксированные уже после первого курса
лечения и сохранившиеся на протяжении всего пе-

риода наблюдения с достоверным преобладанием в
сравнении с плацебо.

О благотворном влиянии курсового лечения
большими дозами церебролизина (от 15 до 30
мл/сут) на выраженность неврологических, когни-
тивных и поведенческих нарушений и улучшение
биолектрической активности головного мозга у
больных с сосудистой деменцией имеются и более
ранние отдельные сообщения [3, 8, 17]. Предпола-
гается, что церебролизин влияет, главным образом,
на более «подвижные», нейродинамические аспек-
ты мнестической и познавательной деятельности,
связанные с функционированием подкорковых
структур или кортикально-субкортикальных свя-
зей [8]. Полученные нами в рамках настоящего ис-
следования данные о динамике некоторых пара-
метров когнитивных вызванных потенциалов Р300
у больных, получавших лечение церебролизином,
вполне согласуются с этим положением.

Важной отличительной чертой представленных
нами исследований, которая придает им особый
интерес, является попытка проследить эволюцию
достигнутых терапевтических результатов, оце-
нить их продолжительность и стабильность. Благо-
даря такому методическому подходу в организа-
ции нашего исследования, удалось убедиться в не-
коем накопительном эффекте позитивных влия-
ний церебролизина на ряд интеллектуально-мне-
стических функций у обследованных больных.
Исходя из этого, представляется возможным
утверждать о возникновении не кратковременной,
а стойкой, длительностью не менее года, стабили-
зации патологического процесса. Данный факт
может послужить основой для формирования оп-
тимальных терапевтических схем использования
церебролизина при начальных проявлениях ког-
нитивных расстройств на фоне сосудистых заболе-
ваний мозга. В этом плане целесообразно дальней-
шее изучение его эффективности не только, как
лечебного, но и профилактического средства,
имея в виду данные о дозозависимой выраженно-
сти положительного влияния препарата [10]. Авто-
ром было показано, что доза церебролизина в 30
мл/сут более эффективна в отношении проявле-
ний дегенеративной деменции, чем 10 мл/сут. В
исследовании канадских ученых этот факт полу-
чил дальнейшее подтверждение, так как был про-
демонстрирован удивительно высокий результат
лечения болезни Альцгеймера сверхвысокими до-
зами церебролизина [Panisset M. et al., 1999].

Выполненные нами по международным стандар-
там контролируемые исследования свидетельствует
о том, что у больных с легкими когнитивными нару-
шениями на фоне артериальной гипертонии и це-
ребрального атеросклероза, после проведения по-
вторных курсов лечения церебролизином с интерва-
лом в год отмечается стабильное улучшение субъек-
тивного статуса пациентов, а также стойкое повы-
шение памяти, функции внимания, абстрактного и
практического мышления, по меньшей мере, на
протяжении 12 мес после завершения лечения. Эти
клинические данные сопряжены с положительной
динамикой нейрофизиологических параметров ког-
нитивной составляющей ответа ВП Р300. Результаты
проведенного исследования позволяют утверждать,
что курсовое ежегодное лечение церебролизином
(15 мл/сут) больных с начальными формами сосу-
дистой деменции обеспечивает регресс когнитив-
ных нарушений, оказывает стабилизирующее дей-
ствие на процесс в целом, предупреждая его про-
грессирование.
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