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Резюме
Острая церебральная ишемия является актуальной проблемой современной ангионеврологии. В результате патогенетических звеньев при острой 

церебральной ишемии возникает необратимая клеточная смерть или апоплексическая деполяризация нейронов. Перспективным направлением в 

лечении ишемического инсульта представляется поиск эффективной комбинации лекарственных средств, влияющих на разные этапы патобиохи-

мического каскада при острой церебральной ишемии и стимулирующих восстановительные процессы в нервной ткани.
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Abstract
Acute cerebral ischemia is an actual problem of modern angioneurology. As a result of pathogenetic mechanisms in acute cerebral ischemia occurs 

irreversible cell death, or an apoplectic depolarization of neurons. A promising direction in the treatment of ischemic stroke appears to search for effective 

combinations of drugs that affect different stages of the patobiochemical cascade in acute cerebral ischemia and stimulating regenerative processes in the 

nervous tissue.
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Сосудистые заболевания головного мозга из-за вы-
сокой распространенности и тяжести последствий 
для здоровья представляют важнейшую медицин-
скую и социальную проблему [19]. По данным Все-
мирной организации здравоохранения, ежегодно 
от цереброваскулярных заболеваний (ЦВЗ) умира-
ют около 5 млн человек. Показатели смертности от 
ЦВЗ в России [8, 23] одни из самых высоких в мире, 
но в России с 2008 по 2011 г. произошло снижение 
смертности от инсультов на 15,1% (из доклада ми-
нистра здравоохранения и социального развития 
РФ Т.А.  Голиковой, 16 марта 2011 г.). Ишемиче-
ский инсульт поражает пациентов всех возрастных 
групп и опасен инвалидизирующими последствия-
ми. Заболеваемость инсультом в России составляет 
2,5–5,5, смертность — 1,28 на 1000 жителей в год 
[22]. Эффективность лечения зависит от понима-
ния патогенетических механизмов острой цере-
бральной ишемии.

Успешное развитие и внедрение в медицинскую на-
уку новейших диагностических технологий заложило 
основу формирования принципиально новых кон-
цепций патогенеза острой церебральной ишемии и 
подходов к ее предупреждению и лечению. На совре-
менном этапе оказание помощи пациентам с острой 
церебральной ишемией отличается возрастающей 
патофизиологической обоснованностью используе-
мых лечебно-тактических подходов. 

Патогенетические аспекты 
острой церебра льной ишемии

Патогенез церебральной ишемии сегодня достаточно 
подробно изучен и включает многочисленные звенья. 
Вот основные из них: кислородный дефицит, снижение 
энергопродукции, угнетение аэробного и активация 
анаэробного пути утилизации глюкозы, нарушение 
активного трансмембранного транспорта различных 
ионов с нарушением кислотно-основного состояния; 
увеличение концентрации свободного кальция (Ca) в 
нейроне; отклонения в функции эксайтотоксических 
медиаторов возбуждения. Остановимся подробнее на 
особенностях каждого из этих звеньев. 

Роль кислородного дефицита в повреждении голов-
ного мозга была изучена еще в 60–70 гг. ХХ в. [6]. 
Тяжесть гипоксического повреждения определяется 
многими факторами, в том числе напряжением газов 
крови и кислотно-основным состоянием. Отсутствие 
в клетке кислорода — конечного акцептора электро-
нов  — полностью тормозит активность окислитель-
но-восстановительных процессов в дыхательной 
цепи, приводя к снижению синтеза аденозинтри-
фосфата (АТФ). При снижении доставки кислорода в 
ткани при ишемии скорость движения электронов по 
цепи передатчиков снижается [2, 5]. Недостаточность 
аэробного окисления активирует гликолиз и ведет к 
гиперпродукции молочной кислоты [20, 33]. 
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Избыточное образование ионов Н+ происходит вслед-
ствие накопления недоокисленных продуктов угле-
водного и липидного обмена, гидролиза АТФ и других 
макроэргических соединений в результате восстанов-
ления НАД и НАДФ до НАД•Н и НАДФ•Н, а также под 
воздействием прочих факторов, снижающих утилиза-
цию ионов Н+ из-за снижения синтеза АТФ. Ацидоз уг-
нетает метаболические процессы и ионный транспорт, 
приводит к внутриклеточному накоплению свободных 
ионов Са2+, развитию клеточного отека, оказывает не-
посредственное цитотоксическое воздействие, изме-
няя физико-химические свойства мембран нейронов и 
сосудистого эндотелия. Кроме того, избыток водород-
ных ионов тормозит гликолиз за счет ингибирования 
его ключевых ферментов, в том числе глицеральдегид-
3-фосфатдегидрогеназы, и ведет к необратимому энер-
гетическому дефициту. Резкое снижение рН крови в 
раннем постишемическом периоде  — неблагоприят-
ный прогностический признак [28].

Еще одним важным фактором, вызывающим повреж-
дение мозга при его ишемии, является оксидантный 
стресс — универсальный механизм повреждения тканей 
организма, опосредованный свободными радикалами и 
другими субстанциями с высоким окислительным по-
тенциалом. Важно отметить, что содержание кислорода 
в тканях даже в условиях выраженной ишемии оста-
ется значительным [9, 29]. Активные формы кислоро-
да генерируются при гипоксии различными путями: в 
метаболических реакциях арахидоновой кислоты, за 
счет фагоцитирующих клеток, мигрирующих в область 
ишемизации, посредством активации синтеза перокси-
нитрита и т.д. Накопление свободных радикалов приво-
дит к повреждению митохондрий, прогрессирующему 
снижению концентрации макроэргов и накоплению 
аденозинмонофосфата (АМФ), который активизирует 
протеинкиназную систему, усугубляя тем самым процес-
сы деструкции клеточных мембран. Скорость развития 
и выраженность оксидантного стресса в ЦНС определя-
ются интенсивностью метаболизма и недостаточностью 
антиоксидантной системы (АОС) в мозге  [3,  10]. Мозг 
составляет около 2% общей массы человека, но утилизи-
рует до 50% всего потребляемого кислорода. 

В последние годы патогенез ишемического повреж-
дения головного мозга рассматривается в свете так 
называемой теории глутамат-кальциевой эксайто-
токсичности. Глутамату принадлежит ведущая роль в 
системе возбуждающих аминокислот, он расценива-
ется как медиатор, обеспечивающий весь спектр от-
вета нейрона на различные стимулы. Одним из важ-
нейших моментов патогенеза церебральной ишемии 
считается изменение внеклеточной концентрации 
глутамата, инициируемое аноксической деполяри-
зацией нейрональной мембраны. Выброс глутамата 
сопровождается активацией кальциевых каналов и 
повышением внутриклеточной концентрации каль-
ция, активацией кальмодулин-зависимых внутри-
клеточных ферментов: фосфолипаз, протеинкиназ, 
эндонуклеаз, множественными повреждениями био-

макромолекул и в конечном счете ведет к программи-
рованной смерти нейрона. 

В настоящее время в патогенезе ишемии головного 
мозга большое значение придают механизмам повреж-
дения нервных клеток, опосредованным монооксидом 
азота (NO). NO образуется из L-аргинина под влияни-
ем NO-синтазы (NOS). Существует две формы NOS: 
кальций-зависимая, регулирующая сократимость глад-
кой мускулатуры и локальный кровоток, и кальций-не-
зависимая (индуцибельная — iNOS), которая активи-
руется при воздействии различных повреждающих 
факторов — воспалении, инфекции, травме. Ее акти-
вация сопровождается нарушением целостности гема-
тоэнцефалического барьера и развитием отека мозга. 

Таким образом, в результате реализации ряда вза-
имосвязанных патобиохимических процессов при 
острой церебральной ишемии возникает необрати-
мая клеточная смерть или апоплексическая деполяри-
зация нейронов. Терапия должна быть направлена на 
разрыв звеньев этого ишемического каскада [7].

Интенсивна я терапия  
и восстановительный этап

В патогенетической терапии ишемии головного моз-
га выделяют два основных направления: реперфузию 
и нейропротекцию. Для восстановления функции 
нейронов наиболее успешным считается возобнов-
ление мозговой перфузии с помощью тромболизиса. 
Настоящим прорывом в лечении острого ишемиче-
ского инсульта на сегодняшний день можно считать 
методы регионарного и системного тромболизиса, 
позволяющие экстренно восстанавливать церебраль-
ный кровоток. Однако процент больных, которым 
может быть проведен эффективный тромболизис, в 
силу как объективных причин, так и организацион-
ных трудностей невелик (не более 3% от общего чис-
ла пациентов). Это не позволяет кардинально решить 
проблему эффективной терапии острого инсуль-
та [25]. Поэтому вторым основным подходом в лече-
нии острой ишемии мозга остается нейропротекция. 

В терапии повреждения головного мозга, обусловленного 
ишемией, широкое применение нашли антиоксиданты 
и цитонейропротекторы. Уже в течение длительного вре-
мени в нашей стране традиционно включаются в комп
лексную терапию такие антиоксиданты, как токоферол 
(витамин Е), аскорбиновая кислота (витамин С), унити-

Интенсивность потребления кислорода нейронами 
составляет 350–450 мкл/мин (для сердца эта 
величина составляет 70–90 мкл/мин, для мышц  — 
1,6–2,4 мкл/мин). В то же время активность 
ферментов АОС (каталаза, глутатионпероксидаза) в 
мозге ниже, чем в других тканях. 
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ол, однако на данный момент нет убедительных данных, 
свидетельствующих о клинической эффективности этих 
препаратов. Реальную доказательную базу имеют пре-
параты, обладающие нейропротекторным действием. 
С этой точки зрения несомненный интерес представля-
ют данные об использовании цитиколина (Цераксон). 
Цераксон (цитидин 5’–дифосфохолин) представляет 
соединение, которое в норме присутствует во всех клет-
ках человеческого организма. Он является необходимым 
промежуточным соединением в синтезе фосфатидил-
холина, основного мозгового фосфолипида. Цераксон 
уменьшает потерю фосфатидилхолина, входящего в со-
став клеточной мембраны и при ишемии распадающе-
гося с образованием жирных кислот и высокотоксичных 
свободных радикалов. Холин, входящий в состав цити-
колина, служит основой для образования ацетилхолина, 
дефицит которого в головном мозге имеет большое зна-
чение в развитии расстройств нейромедиаторного гоме-
остаза и очаговой неврологической патологии [4, 12, 21]. 

В терапии ишемических повреждений головного 
мозга важную роль играет возможность не только 
проведения эффективной терапии на госпитальном 
этапе, но и продолжения лечения после выписки па-
циента из стационара. В свете этого Цераксон пред-
ставляет особый интерес, т.к. выпускается в двух фор-
мах. Раствор для внутривенного и внутримышечного 
введения (ампулы по 500 мг в 4 мл и по 1000 мг в 4 мл) 
используется в острой фазе ишемического инсульта, 
препарат назначают в дозе 1000 мг каждые 12  ч с 
первых часов постановки диагноза, длительность ле-
чения  — не менее 6 недель. Внутривенный способ 
введения предпочтительнее внутримышечного, одна-
ко если ситуация все же требует внутримышечного 
введения, нужно избегать повторного введения пре-
парата в одно и то же место.

В зависимости от тяжести заболевания с 3–7-го дня 
лечения возможен переход на пероральную форму 
Цераксона (раствор для приема внутрь). Перед при-
менением препарат можно развести в небольшом 
количестве воды (120 мл или  1/2 стакана воды). При-
меняют во время еды или между приемами пищи. 
В  остром периоде ишемического инсульта рекомен-
дуемая дозировка — 1000 мг (10 мл Цераксона) каж-
дые 12 ч при длительности лечения не менее 6 недель. 
В  восстановительном периоде препарат принимают 
по 5–10 мл 1–2 раза в день, конкретная дозировка и 
длительность лечения определяются тяжестью забо-
левания и особенностями его течения. 

Возможности фармакологической коррекции внутри-
клеточных окислительно-восстановительных процес-
сов и активации соответствующих ферментных систем 
на современном этапе достаточно широки. Обособлен-
но в ряду антигипоксических препаратов, влияющих на 
содержание АТФ в клетке, т.е. на поддержание адекват-
ного церебрального метаболизма и интегративной дея-
тельности нервной системы, стоит Актовегин [13, 30]. 
Актовегин позволяет стабилизировать оксигенацию за 

счет мобилизации респираторных единиц, снизить со-
держание продуктов нарушенного метаболизма, акти-
вировать утилизацию глюкозы и кислорода в условиях 
ишемии и гипоксии. Применение ориентированных 
на клинико-лабораторные показатели инфузионных 
программ с включением нейропротектора Актовегина в 
ранние сроки критических состояний экстра- и интра-
церебрального генеза позволяет снизить летальность и 
добиться более выраженного регресса посткритическо-
го неврологического дефицита [16].

Формы выпуска Актовегина создают возможность вы-
бора способа введения препарата в соответствии с тя-
жестью состояния пациента, фазой течения болезни и 
позволяют легко его дозировать: раствор для инъекций, 
растворы для инфузий (готовые, в растворе декстрозы 
и 0,9% NaCl), а также таблетки, покрытые пленочной 
оболочкой. При ишемическом инсульте рекомендова-
ны следующие схемы лечения Актовегином: 
•	 Раствор для инъекций. Применяется в остром пе-

риоде. 20–50 мл раствора в 200–300 мл основного 
раствора (препарат совместим со всеми базовыми 
растворами) вводят внутривенно капельно каждый 
день в течение 1 недели, далее по 10–20 мл внутри-
венно капельно каждый день в течение 2 недель.

•	 Актовегин для инфузий в растворе декстрозы 
(250  мл, 25 мл активного вещества) вводится вну-
тривенно капельно по 250–500 мл/сут в течение 
2 недель, далее — по 250 мл несколько раз в неделю 
(в зависимости от тяжести заболевания). Скорость 
инфузии должна составлять около 2 мл/мин. 

•	 Актовегин для инфузий в растворе 0,9% хлори-
да натрия выпускается в двух концентрациях:  
4 и 8  мг/мл. Вводится внутривенно капельно по 
250–500 мл/сут в течение 2 недель, далее  — по 
250 мл несколько раз в неделю (в зависимости от 
тяжести заболевания). Скорость инфузии должна 
составлять около 2 мл/мин. 

•	 Таблетки Актовегина назначают в восстановитель-
ном периоде инсульта по 1–2 в сутки перед едой, за-
пивать водой, не разжевывать. Продолжительность 
лечения в среднем составляет 4–6 недель.

Зак лючение 

Острая церебральная ишемия представляет собой со-
стояние, требующее оказания экстренной медицин-
ской помощи [17, 24, 27]. Лечение надо проводить в 
нескольких направлениях: базисное, специфические 
методы лечения, регуляция функции сердечно-сосуди-
стой системы, мероприятия, направленные на норма-
лизацию функции внешнего дыхания и оксигенации 
(санация дыхательных путей, установка воздуховода, 
интубация трахеи, при необходимости проведение ис-
кусственной вентиляции легких). При необходимости 
показаны мероприятия, направленные на уменьшение 
отека головного мозга. С первых часов начинаются ме-
роприятия по профилактике и лечению осложнений: 
пневмонии, пролежней, урогенитальной инфекции, 
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ДВС-синдрома, флеботромбозов и тромбоэмболии ле-
гочной артерии, контрактур и др. 

Раннее и адекватное питание больных, так же как и вос-
полнение водно-электролитных потерь, является обяза-
тельной и ежедневной задачей базисной терапии вне за-
висимости от места нахождения больного (реанимация, 
блок интенсивной терапии или неврологическое отде-
ление). Развитие тех или иных нарушений глотания, а 
также нарушения сознания требуют незамедлительного 
проведения энтерального зондового питания. 

Следует помнить, что острые церебральные ишемии 
нередко заканчиваются летально, либо полной поте-
рей трудоспособности или значительным снижением 
качества жизни больных. Исходя из этого, чрезвычай-
но важно предупреждение гибели нервных клеток, 
защита их от повреждения при ишемии, восстанов-
ление нарушенного кровотока при патологических 
изменениях кровообращения. Такой подход направ-
лен не только на спасение жизни пациента, но и на 
восстановление его трудоспособности. Перспектив-
ным направлением в лечении ишемического инсуль-
та представляется применение эффективной комби-
нации лекарственных средств, влияющих на разные 
этапы патобиохимического каскада при острой це-
ребральной ишемии и стимулирующих восстанови-
тельные процессы в нервной ткани. 
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