
Проблемам этиологии, патогенеза,

клиники, диагностики и лечения цереб#

роваскулярной патологии (ЦВП) посвя#

щено огромное количество монографий,

сборников, статей, тезисов и т. д., причем

их количество с каждым годом неуклон#

но возрастает. Особенно это касается

проблем фармакотерапии хронических

нарушений мозгового кровообращения

(ХНМК), что связано с разработкой и

внедрением в клиническую практику но#

вых высокоэффективных нейротропных

и вазотропных лекарственных средств.

В связи с этим необходимо отметить то

обстоятельство, что сосудистые заболева#

ния головного мозга являются одним из

наиболее характерных проявлений це#

реброваскулярной возрастзависимой па#

тологии, к которой, кроме инсульта, от#

носятся такие формы ХНМК, как дис#

циркуляторная энцефалопатия (ДЭ) и

сосудистые деменции, т. е. нозологичес#

кие формы, преимущественно встречаю#

щиеся в пожилом и старческом возрасте

[8]. Поэтому своевременные и эффектив#

ные лечение и профилактика ЦВП явля#

ются приоритетными задачами отечест#

венной медицины, в первую очередь нев#

рологии и гериатрии.

Следует сразу подчеркнуть, что запоз#

далая фармакотерапия острой стадии ин#

сульта, а также лечение выраженных

форм энцефалопатии и деменции зачас#

тую не способны предотвратить или

устранить развитие проявлений невроло#

гического дефицита, когнитивных и/или

психических нарушений, т. е. вызванных

выраженными и, как правило, необрати#

мыми изменениями ткани мозга, поэто#

му все большую актуальность приобрета#

ют поиск и разработка путей ранней ме#

дикаментозной терапии и профилактики

отмеченных форм патологии, что тесно

сопряжено с проблемой нейропротек#

ции.

Особую роль в развитии дистрофичес#

ки#деструктивных процессов в головном

мозге играют церебральный атеросклероз

и артериальная гипертензия (АГ), лежа#

щая в основе развития ДЭ – наиболее

распространенной формы ХНМК.

Согласно современной классифика#

ции, ДЭ представляет собой медленно

прогрессирующее нарушение мозгового

кровообращения в результате мультиоча#

гового или диффузного поражения го#

ловного мозга [9, 14]. В ее основе лежат

проявления атеросклероза и гипертони#

ческой болезни на уровне церебральной

гемодинамики, выражающиеся в ХНМК

и развитии гипоксии мозга с последую#

щей деструкцией и дегенерацией нейро#

нов мозга, реализующихся в форме психо#

органического синдрома и очаговых

неврологических изменений.

Вопросам патогенеза ДЭ и, в частнос#

ти, роли атеросклеротического пораже#

ния сосудистой стенки и влияния на

этот процесс АГ посвящено большое

количество исследований. Вместе с тем

гораздо меньше внимания уделяется

анализу механизмов развития и клини#

ческого значения нейрометаболических

нарушений при данной патологии.

Как известно, хроническая гипоксия

приводит к снижению энергетического

потенциала нейронов, нарушению био#

синтеза макроэргических соединений

(АТФ, АДФ), изменениям структурно#

функционального состояния нейрональ#

ных мембран и развитию оксидативного

стресса, что обусловливает дистрофию и

дегенерацию нейронов, возникновение

нарушений нейромедиаторного баланса

и прогрессирующих изменений в невро#

логической и психической сферах. При

этом важно помнить, что собственно

ишемия головного мозга является всего

лишь пусковым фактором развития ком#

плекса патологических биохимических

реакций, нередко весьма косвенно свя#

занных непосредственно с гипоксией и

в то же время фатальных с точки зрения

их роли в процессах дегенерации и гибе#

ли нейронов в результате нарушений

мозгового кровообращения. Из этого

следует весьма важный в практическом

плане вывод: фармакотерапевтическое

воздействие при любой форме ишемичес<

кого поражения мозга должно быть макси<

мально комплексным и направленным не

только на восстановление нормального

кровотока в пораженном участке, но и на

устранение (или ослабление) ишемического

каскада, т. е. упомянутого комплекса ней<

рометаболических, нейромедиаторных,

нейротрофических и других реакций, непо<

средственно определяющих развитие деге<

неративно<деструктивных изменений

в нейронах и в итоге формирование невро<

логического дефицита. Сказанное спра#

ведливо не только для ишемического ин#

сульта, при котором концепция ишеми#

ческого каскада является достаточно хо#

рошо разработанной, но и для ДЭ, когда

длительность формирования патобиохи#

мического субстрата патологии в резуль#

тате все той же ишемии находит свое от#

ражение в клинической симптоматике.

В течении ДЭ выделяют 3 стадии: I –

начальная, II – субкомпенсированная,

III – декомпенсированная. На начальной

стадии развития ДЭ ведущий симптомо#

комплекс формируют проявления цереб#

растении и когнитивные нарушения

[6, 14, 19, 21]. Например, более чем у по#

ловины пожилых пациентов с АГ и сер#

дечной недостаточностью выявляются

когнитивные нарушения различной сте#

пени выраженности, нередко приводя#

щие к инвалидизации. Выраженность

когнитивной дисфункции нередко кор#

релирует со степенью левожелудочковой

недостаточности, а ее генез обусловлен

хронической церебральной гипоперфу#

зией. Когнитивные расстройства могут

возникать на ранних стадиях сосудистой

мозговой недостаточности.

Для І стадии ДЭ также характерна

микроорганическая симптоматика [1].

При прогрессировании заболевания

возникают двигательные расстройства,

резкое снижение памяти, появляются

преходящие церебральные сосудистые

кризы, т. е. симптомы, существенно

ограничивающие трудоспособность и

ухудшающие социальную адаптацию.

В дальнейшем возможно развитие экс#

трапирамидного синдрома, выраженных

очаговых поражений, приводящих к ин#

валидизации больных, а также сосудис#

той деменции.

Таким образом, прогрессирование ДЭ

проявляется не только нарастанием

выраженности того или иного синдрома,

но и комплексным развитием нескольких

расстройств, в первую очередь когни#

тивных, психоэмоциональных и двига#

тельных.

Возраст и повышенное артериальное

давление являются наиболее важными

факторами риска возникновения струк#

турных и функциональных церебральных

изменений, приводящих к упомянутым

нарушениям при ДЭ. У пациентов с АГ

имеют место значительная распро#

страненность и большая площадь пора#

жения белого вещества головного мозга

по сравнению с таковыми у нормотен#

зивных лиц. К тому же наличие в белом

веществе очагов поражения является

важным прогностическим признаком

развития инсульта, когнитивных наруше#

ний и деменции [18]. Это связано с деге#

неративными изменениями в артериолах

и ассоциируется с артериолосклерозом.

Кроме того, длительное наличие АГ за#

пускает в тканях головного мозга основ#

ные механизмы нейродегенеративного

процесса – хроническое воспаление, из#

менение проницаемости гематоэнцефа#

лического барьера, аутоиммунизацию

организма к собственным нейроспеци#

фическим белкам с последующим вто#

ричным аутоиммунным повреждением

вещества мозга, митохондриальную дис#

функцию, оксидативный стресс; приво#

дит к дефициту трофических факторов

и запрограммированной клеточной смер#

ти (апоптозу) [16, 18].

В лечении ДЭ ведущее место занимает

фармакотерапия. Она должна быть на#

правлена на лечение основных этиологи#

ческих факторов развития данной пато#

логии – атеросклероза и гипертони#

ческой болезни; улучшение мозгового

кровообращения; нормализацию мета#

болических процессов и реализацию

нейропротекторного и нейротрофичес#

кого действия [5, 10]. С целью обеспече#

ния первого из упомянутых направлений

фармакотерапии широко используют

различные препараты и схемы антиги#

пертензивной, антикоагулянтной и ан#

титромботической терапии, гиполипи#

демические средства, схемы их примене#

ния при ДЭ хорошо изучены. В то же

время принципы и методы нейрометабо#

лической и вазотропной фармакотера#

пии ДЭ и ХНМК требуют оптимизации.

Во многом это связано со сложностью

формирования патогенетического комп#

лекса нейрогенных и вазогенных факто#

ров развития ДЭ, отсутствием четкого

представления у практических врачей

о целесообразности применения с дан#

ной целью тех или иных лекарственных

средств, низкой информированностью

относительно дозовых и курсовых режи#

мов и т. д. В итоге даже обоснованная

системная антигипертензивная и анти#

атеросклеротическая терапия могут ока#

заться недостаточно эффективными

именно вследствие неадекватности воз#

действия непосредственно на централь#

ные механизмы патогенеза ХНМК.

В клиническом смысле это означает

применение стратегии, направленной на

ослабление или устранение когнитив#

ных, неврологических и психопатологи#

ческих синдромов. Учитывая, что боль#

шинство пациентов с ДЭ составляют ли#

ца пожилого и старческого возраста, не#

обходимо проводить также адекватную

терапию сопутствующих соматических

заболеваний, течение которых оказывает

существенное влияние на нервно#психи#

ческий статус больных.

� Поскольку патогенез ДЭ характери<

зуется исключительной сложностью и

многогранностью, не вызывает сомнений

необходимость применения в ее лечении

лекарственных средств с комплексным ме<

ханизмом действия, включая нейропротек<

торное влияние.

Среди наиболее актуальных и перс#

пективных инструментов комплексного

фармакотерапевтического воздействия

на центральную нервную систему

(ЦНС) следует выделить ноотропные

средства.

Ноотропы обладают направленным

нейрометаболическим действием. В его

основе лежат два принципиальных эф#

фекта – влияние на интеллектуально#

мнестические функции и нейропротек#

торный эффект [3, 30] за счет реализации

многостороннего (мембраностабилизи#

рующего, антиоксидантного, нейроплас#

тического, антигипоксического, нейро#

медиаторного) нейротропного действия.

Ноотропы улучшают когнитивные

функции, память, регулируют психосо#

матические и психоэмоциональные вза#

имоотношения, тормозят развитие

Возможности комплексной нейрофармакологической
коррекции функций головного мозга при дисциркуляторной

энцефалопатии
Современный этап развития медицины характеризуется дальнейшей актуализацией

неврологической патологии как одной из ведущих причин инвалидизации и смертности населения.
Важнейшую роль в структуре заболеваний центральной нервной системы играют сосудистые
поражения – как острые, так и хронические.
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стресс# и возрастзависимых изменений

в ЦНС, оказывают благоприятное воз#

действие на степень выраженности нев#

рологического дефицита. Кроме того,

что весьма актуально, многие из них

в той или иной степени непосредственно

влияют на процессы кровоснабжения го#

ловного мозга.

Вместе с тем проблема сочетанного но#

отропного, вазотропного и противоасте#

нического действия в рамках монотера#

пии до сегодняшнего дня остается нере#

шенной. Это связано с отсутствием сба#

лансированного действия у большинства

известных ноотропных и вазотропных

средств; недостаточной выраженностью

клинического ответа на нейрометаболи#

ческую фармакотерапию у многих паци#

ентов с ДЭ; риском развития побочных

эффектов данных средств и в итоге ухуд#

шением комплайенса.

� Исходя из вышесказанного, следует

признать вполне оправданным инте<

рес фармакологов и клиницистов к поиску

и внедрению в практику альтернативных

ноо< и вазотропных препаратов, не уступа<

ющих по эффективности известным сред<

ствам данных групп, но превосходящих их

по переносимости и в ряде случаев по ши<

роте терапевтического применения. Осо<

бый интерес в данном отношении представ<

ляет препарат с комплексным механизмом

действия и широким спектром клиническо<

го применения – винкамин (Оксибрал).

Винкамин представляет собой алкало#

ид, содержащийся в растении барвинке

малом (Vinca minor). Оксибрал (винка#

мин) обладает разносторонними фарма#

кологическими эффектами в отношении

ЦНС [4, 12, 27, 31], определяющими кли#

ническую ценность данного препарата и

его популярность в мире. К упомянутым

действиям относятся:

• нейрометаболическое;

• нейромедиаторное;

• сосудистое;

• нейропротекторное.

Что касается центральных эффектов

Оксибрала, на них следует остановиться

более подробно, учитывая тот факт, что

данный препарат обладает специфичес#

кой тропностью к ЦНС – его концентра#

ции в головном мозге примерно в 5 раз

превышают таковые в плазме [29].

В основе нейрометаболических эф#

фектов Оксибрала лежит его комплекс#

ное влияние на следующие параметры:

• улучшение энергообеспечения ней#

ронов (за счет стимуляции накопления

макроэргических соединений, повыше#

ния включения фосфора в АМФ и АДФ

в процессе их биосинтеза, а также акти#

вации пентозофосфатного пути);

• активацию дыхательной функции

митохондрий;

• стимуляцию транспорта кислорода

в нейронах;

• снижение коэффициента лактат/пи#

руват;

• активацию поглощения глюкозы

нейронами [27, 28].

В результате реализации упомянутых

механизмов существенно повышается

устойчивость нервных клеток к гипок#

сии, возникающей в результате ишемии

мозга, удлиняется период их нормально#

го функционирования в условиях недо#

статка кислорода, что свидетельствует

о значительном адаптационном потенци#

але Оксибрала в отношении полноцен#

ного функционирования мозга при пато#

логических состояниях, в т. ч. связанных

с сосудистым фактором.

Таким образом, при ДЭ Оксибрал в от#

личие от многих других ноотропных и ва#

зотропных средств не только устраняет

последствия воздействия гипоксии на го#

ловной мозг, но и активирует природные

защитные механизмы нейронов, т. е. ра#

ботает в полном соответствии с терми#

ном «нейропротектор».

Нейромедиаторное действие Оксибрала

характеризуется рядом особенностей.

К важнейшим из них следует отнести

влияние на холинергические процессы.

Известно, что нарушения в различных

звеньях именно холинергической нейро#

медиации мозга непосредственно от#

ветственны за развитие возрастных нару#

шений когнитивных функций [17].

Винкамин в отличие от других ноотроп#

ных и вазотропных средств обладает спо#

собностью к аллостерической модифика#

ции мускариновых холинорецепторов,

в результате чего повышается их сродство

к агонистам, в первую очередь к при#

родному медиатору – ацетилхолину. След#

ствием описанного эффекта является

усиление холинергических влияний [24].

Кроме того, Оксибрал обладает и дру#

гими нейромедиаторными эффектами,

в том числе блокирует потенциалзависи#

мые натриевые каналы и глутаматерги#

ческую нейротрансмиссию [23, 26].

Известно, что гиперактивация глутама#

тергической передачи играет важную

роль в развитии феномена эксайтоток#

сичности в рамках ишемического каска#

да, а также является одним из механиз#

мов старения мозга в целом [17], поэтому

отмеченное действие служит важнейшей

предпосылкой комплексного нейропро#

текторного эффекта препарата.

Наконец, под влиянием Оксибрала от#

мечается активация норадренергических

нейронов в голубом пятне – участке

ЦНС, принимающем активное участие

в процессах формирования памяти и

обеспечении когнитивных функций

(способности к обучению, внимания,

ориентирования и т. д.) [12, 27].

Комплексное нейромедиаторное дей#

ствие Оксибрала можно назвать ключе#

вым в его характеристике как нооотроп#

ного средства.

Еще одним фундаментальным свой#

ством Оксибрала является его вазотропное

действие.

По современным представлениям ва#

зотропная фармакотерапия является

гораздо более широким понятием, чем

подразумевающееся под этим термином

лекарственное воздействие непосред#

ственно на сосудистую стенку. В идеале

конечной целью применения вазотроп#

ного средства служит оптимизация всей

системы периферической гемоциркуля#

ции в целом: нормализация тонуса и об#

менных процессов в стенке сосуда;

улучшение реологических свойств кро#

ви; профилактика тромбообразования

и ишемических поражений органов и

систем; стимуляция обменных и биосин#

тетических процессов в тканях [2]. По#

добный комплексный фармакологичес#

кий эффект представляется абсолютно

необходимым условием успешной фар#

макотерапии таких сложных и многозве#

ньевых в патогенетическом и клиничес#

ком плане заболеваний, как ЦВП.

Оксибрал, в частности, повышает моз#

говой кровоток во всех звеньях сосудис#

той системы головного мозга (от магист#

ральных и регионарных артерий до ка#

пилляров) и снижает общую сосудистую

резистентность [22]. Следует обратить

особое внимание на механизмы действия

препарата на микроциркуляторное русло.

Данное лекарственное средство снижает

прекапиллярную резистентность, тем

самым улучшая гемодинамические пара#

метры капиллярной микроциркуляции,

а также транспортную функцию крови и,

соответственно, транспорт кислорода из

капилляров в нейроны. В основе отмечен#

ных эффектов лежит прямое действие

Оксибрала на гладкую мускулатуру сосу#

дистой стенки путем блокады потенциал#

зависимых кальциевых каналов [25]. Важ#

ным с клинической точки зрения является

отсутствие у препарата «стил#эффекта»,

т. е. феномена обкрадывания, сопровож#

дающегося перераспределением крови

в сосудистом русле и вторичной ишемией

мозга, что свойственно ряду классических

вазотропных средств (в частности, пен#

токсифиллину и папаверину).

� Наиболее точно характеризует вазот<

ропное действие Оксибрала термин

«вазорегулятор». Важно подчеркнуть, что

лекарственное средство проявляет свои

эффекты только в условиях нарушенного

в той или иной степени кровоснабжения

мозга во всех его звеньях, но не в отно<

шении нормальных сосудов, т. е. данный

препарат осуществляет нормализующее

действие.

Таким образом, указанные фармаколо#

гические свойства Оксибрала позволяют

охарактеризовать его как средство, обла#

дающее интегральным нейро# и геропро#

текторным действием.

В связи с вышеизложенным особый

интерес представляет оценка клиничес#

кого потенциала Оксибрала. Препарат

оказался ценным инструментом фарма#

котерапии различных форм ХНМК,

прежде всего ДЭ. Так, доказана его спо#

собность нормализовать показатели це#

ребральной гемодинамики, улучшать

субъективное и объективное состояние

больных с ДЭ I#II стадий, часть из кото#

рых получала данное лекарственное

средство в дополнение к стандартной те#

рапии статинами и гипотензивными пре#

паратами. Было установлено, что прием

Оксибрала способствует увеличению ли#

нейной скорости кровотока в передней,

средней и задней мозговых артериях на

20% по сравнению с таковыми показате#

лями в контрольной группе. Кроме того,

терапия Оксибралом позволяет повысить

объем воспроизведения зрительных,

слуховых и словесных стимулов, а также

улучшить умственную работоспособ#

ность пациентов. Прием препарата со#

провождается достоверным уменьшени#

ем интенсивности либо исчезновением

головной боли и головокружения [7].

Снижение интенсивности цефалгии на

фоне терапии Оксибралом у больных

с ДЭ на почве АГ показано и в других

исследованиях [15], что, очевидно, явля#

ется своеобразным и важным в клини#

ческом плане эффектом данного препа#

рата. При этом следует подчеркнуть, что

применение Оксибрала для предупреж#

дения развития стойкой органической

патологии наиболее эффективно на ран#

них этапах, когда пациенты с АГ

предъявляют жалобы на головную боль и

не имеют клинических проявлений вес#

тибуломозжечкового, экстрапирамидно#

го и псевдобульбарного синдромов [7].

Кроме того, данное лекарственное

средство улучшает деятельность мозга и

перспективно для применения в ка#

честве стимулятора интеллектуальных

способностей, влияя на такие функции,

как внимание и память. Назначение

препарата больным с ДЭ I#II стадий на

протяжении 8 нед позволяет умень#

шить время выполнения корректурной

пробы, пробы Шульте, а также

улучшить способность к запоминанию

10 слов [11].

При лечении Оксибралом отмечается

ослабление депрессивной и тревожной

симптоматики на фоне повышения умст#

венной работоспособности и нормализа#

ции параметров электроэнцефалографии

и реоэнцефалографии [13].

Необходимо также особо отметить вы#

раженное противоастеническое действие

Оксибрала у больных с ДЭ на фоне АГ.

Терапия препаратом сопровождается уве#

личением психической и физической

работоспособности, уменьшением явле#

ний психастении, тесно коррелирую#

щими с улучшением самооценки пациен#

тами своего состояния и качества прове#

денного лечения [4, 13]; таким образом,

сочетание объективной и субъективной

положительной динамики способствует

достижению высокого комплайенса

в процессе терапии.

� Было доказано, что винкамин хоро<

шо переносится пациентами, не об<

ладает биологической, гематологической

токсичностью, не сопровождается по<

бочными действиями со стороны почек и

печени.

К преимуществам препарата Оксибрал

относится наличие лекарственной фор#

мы пролонгированного действия (кап#

сул, содержащих 30 мг винкамина, с мед#

ленным высвобождением активного ин#

гредиента), что способствует длительно#

му поддержанию его стабильных концен#

траций в плазме и позволяет принимать

препарат 1#2 раза в сутки.

С точки зрения экономической доступ#

ности лечения применение Оксибрала,

препарата с комплексным действием,

позволяет избежать неоправданной по#

липрагмазии (одновременного приема

нескольких лекарственных средств

с преобладающими ноотропными или

вазотропными эффектами), что является

менее затратным для пациента. По#

скольку при ДЭ на фоне АГ и цереб#

рального атеросклероза перечень полу#

чаемых больным препаратов различного

типа действия и так достаточно велик,

упомянутое преимущество Оксибрала

следует считать одним из наиболее важ#

ных с точки зрения оптимизации фарма#

котерапии ДЭ.

Таким образом, в настоящее время

Оксибрал можно рассматривать как важ#

ный компонент комплексной фармако#

терапии ДЭ, позволяющий обеспечить

реализацию стратегии направленной

нейрогеропротекции.
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