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В помощь практикующему врачу

Современные возможности терапии мозгового инсульта. 
В прицеле — нейропротекция
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В современном мире количество пациентов с 
сосудистыми заболеваниями головного мозга не-
уклонно растет. За последнее десятилетие число 
инсультов в России увеличилось на 30  % [1]. При-
чиной этому является увеличение количества по-
жилых пациентов и «омоложение» инсульта, со-
храняющиеся в популяции модифицируемые фак-
торы риска нарушений мозгового кровообраще-
ния, не всегда адекватные предложения медицин-
ской службы по защите ткани мозга от нараста-
ющей агрессивности процессов перекисного окис-
ления. А также хронический стресс, как психи-
ческий, так и физический, преследующий жите-
лей крупных мегаполисов вследствие нарушенно-
го экологического баланса, а жителей малых на-
селенных пунктов — вследствие социальной неу-
строенности.

Вообще, в мире отмечается тенденция к увели-
чению количества инсультов, даже по сравнению 
с инфарктами миокарда. По данным исследований 
Syst-Eur и Stop 2 частота инсультов в популяции 
людей старшего возрастов на 70  %-80  % больше, 
чем инфарктов миокарда [22]. Количество мелких 
повреждений головного мозга, протекающих бес-
симптомно, в 3-4 раза превышает симптоматиче-
ское течение, особенно у пациентов с сахарным 
диабетом, не отрегулированной артериальной ги-
пертензией, олицетворяющих собой болезни ма-
лых сосудов [13]. И это обстоятельство требует 
расширять наши представления о патогенетиче-
ски обоснованных вариантах терапии хрониче-
ских нарушений мозгового кровообращения. Так-
же необходимо отметить высокий уровень смерт-
ности от инсультов в России по сравнению со 
многими другими странами. Причины этого об-
стоятельства кроются в недостаточной осведом-
ленности населения о симптомах инсульта, сопря-
женной с увеличением времени госпитализации 
при остром нарушении мозгового кровообраще-
ния, спорной тактике терапии инсультов, вклю-
чающей в себя пассивность медицинской службы 
при поздней госпитализации, отсутствие патоге-
нетической обоснованности в назначении различ-
ных лекарственных средств и неприменение пре-
паратов с имеющейся доказательной базой.

Проблема защиты ткани мозга имеет, как ми-
нимум, две составляющие — стратегическую и 
тактическую. Надо признать, что существующие 
известные распространенные факторы риска со-
судистых заболеваний, такие как артериальная 
гипертензия, сахарный диабет, дислипопротеи-
немия, в нашей стране контролируются и под-
вергаются модификации не в должной мере. И 
это — слабость первичной профилактики. Так, по 
данным Шальновой С.А (2006), целевых цифр ар-

териального давления в России достигают около 
22  % требующих коррекции [9], по сравнению с 
30  % в Германии, 40  % в Англии и 54,5  % в США 
[23]. А ведь вклад нескорректированного АД 
очень высок вследствие широкого распростране-
ния данной патологии в популяции. Результатом 
повышенного АД могут быть мозговые инсульты, 
сопровождающиеся острой симптоматикой и мед-
ленно прогрессирующее поражение вещества моз-
га в виде малых глубинных инфарктов, лейкоаре-
оза, приводящие в итоге к сосудистой деменции. 
У пациентов неврологического профиля есть осо-
бенности терапии артериальной гипертензии. Нет 
необходимости быстро снижать АД в острейшей 
стадии инсульта, что может приводить к увели-
чению зоны повреждения мозга, но спустя 2,5-3 
недели следует добиваться достижения целевых 
цифр давления [14]. Необходимо помнить, что у 
пациентов со стено-окклюзирующими поражения-
ми магистральных артерий головы и шеи целевые 
цифры АД могут выше популяционных, но при 
этом не надо оставлять пациентов с артериальной 
гипертензией «один на один», необходимо осуще-
ствить хирургическую реваскуляризацию и затем 
достигать необходимого диапазона АД.

Проблемы тактики терапии мозгового инсуль-
та намного серьезнее. В настоящее время очень 
немного возможностей терапии инсульта с клас-
сом доказательности IA или IB. Несомненным 
прорывом в качестве оказания неотложной по-
мощи оказалось применение тромболизиса. Этот 
метод действительно может вывести пациента из 
кризиса, что называется, «на кончике иглы». Но 
все по-прежнему упирается во временные рамки. 
На сегодняшний день тромболитическая терапия 
при инсульте возможна в пределах 4,5 часов (270 
минут). По данным статистики, если начать тром-
болитическую терапию в период до 90 минут от 
начала инсульта требуется 5 случаев терапии, что-
бы получить положительный результат, в период 
от 90 до 180 минут — уже 9, а от 180 до 270 ми-
нут — только у 1 из 14 пациентов будет отмечаться 
быстрое восстановление функций [16]. Недавно 
завершившееся исследование IST-3, посвящен-
ное изучению эффективности тромболитической 
терапии в период до 270 минут, показало, что в 
группе получивших тромболитическую терапию 
количество независимых пациентов через 6 ме-
сяцев незначительно больше, чем в контрольной. 
При этом уровень смертности одинаков, а коли-
чество геморрагических осложнений практически 
в 7 раз выше [19]. По мнению профессора Вер-
нера Хаке, главного исследователя ECASS — одно-
го из крупнейших международных исследований 
по тромболитической терапии при ишемическом 
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инсульте — “даже при наличии оптимального ин-
сультного отделения, включающего возможность 
проведения тромболитической терапии, менее 
трети пациентов полностью восстанавливаются 
после инсульта” [16]. Это только подчеркивает не-
обходимость поиска дополнительных методов за-
щиты головного мозга у пациентов с ишемическим 
инсультом для уменьшения смертности и увели-
чения доли независимых пациентов. В последнее 
время появляются сообщения о возможности 
комплексного применения нейропротективных 
препаратов — доноров холина и рекомбинантного 
тканевого активатора плазминогена (rtPA) [4, 10, 
15, 18]. Пациенты, получившие сочетанную те-
рапию, направленную на реставрацию мозгового 
кровотока и нейропротекцию, имели значительно 
лучшие исходы, по сравнению с монотерапией 
rtPA. Подобные исследования ведутся во многих 
странах, результаты будут опубликованы после 
набора достаточного количества пациентов.

Отношение к нейропротекторам в настоящее 
время остается неоднозначным. С одной сторо-
ны, в течение многих лет надежды возлагались 
на представителей различных фармакологиче-
ских классов, хорошо себя зарекомендовавших в 
исследованиях на животных, но получивших не-
удовлетворительную оценку эффективности у лю-
дей. И это привело к твердому убеждению прак-
тикующих врачей, что направление нейропротек-
ции при поражении мозга обречено на провал. 
С другой стороны, оценка количества публика-
ций из сетевой библиотеки PubMed, посвящен-
ных исследованию нейропротекции за последние 
15 лет увеличилось в десятки раз, что отражает 
все возрастающий интерес со стороны ученых к 
этой проблеме. В журнале Neurochem Res за 2005 
профессор Adibhatla в своей статье писал:«...мо-
новоздействие на отдельные звенья комплексных 
патохимических нарушений, возникающих при 
инсульте, вероятно, никогда не будет по насто-
ящему эффективным...», — что совпадает с мне-
нием многих ученых-неврологов и исследовани-
ями, посвященными комплексному подходу в те-
рапии острого мозгового инсульта. В 2006 г. про-
фессор Марк Фишер, на сегодняшний день глав-
ный редактор журнала Stroke — ключевого пери-
одического издания мирового уровня по пробле-
ме инсульта, — предположил, что „с учетом слож-
ности патофизиологических каскадов при ишеми-
ческом инсульте в будущем ключевой терапевти-
ческой стратегией, по-видимому, будет мульти-
модальный подход, нацеленный на ряд ключевых 
механизмов, ... отличными кандидатами являют-
ся средства с трофическими и регенераторными 
эффектами” [12].

Причин неудачи исследований эффективности 
нейропротекторов много, их можно объединить 
в несколько групп. Первая связана с доработкой 
концепции применения, так как эффективность 
любого препарата значительно ниже, если не 
восстановлен мозговой кровоток. Вторая группа 
связана с неправильной моделью исследования, 
включающая в себя неверно подобранные группы 

пациентов и критерии включения/исключения, 
конечные и вторичные точки исследования. Так, 
исследование CASTA продемонстрировало, что 
существует правило «потолка эффективности» у 
пациентов с инсультом легкой степени тяжести, 
когда не обнаруживается существенной разницы 
в состоянии здоровья пациентов, получавших 
нейропротекторы или без них через определен-
ные временные интервалы, что связано со спо-
собностью пациентов такой группы восстанавли-
ваться самостоятельно. По данным Ершова В.И., 
наилучшие показатели эффективности нейропро-
тективной терапии наблюдались у пациентов с 
инсультом средней степени тяжести [2]. Все это 
надо учитывать при принятии решений в пользу 
нейропротекции или против.

На сегодняшний день выделяется несколько 
целей при нейропротекции: расширение «тера-
певтического окна» для реперфузионной терапии, 
повышение выживаемости клеточного состава 
головного мозга за счет уменьшения патофи-
зиологического и патобиохимического действия 
факторов повреждения при ишемии ткани мозга, 
борьба с отдаленными последствиями ишемии. 
Требования к потенциальному нейропротектору 
достаточно жесткие: препарат должен хорошо 
проникать через гематоэнцефалический барьер, 
служить донором для биосинтеза нейротрансмит-
теров и нейромедиаторов (или обладать их свой-
ствами), участвовать в анаболических процессах, 
сохранять цитоскелет нейронов и органелл, под-
держивать функциональную активность мембран, 
экономить клеточные энергоресурсы, обладать 
достаточной терапевтической широтой.

Где же искать такие препараты? Учитывая, что 
инсульт сопровождается резкой активацией раз-
рушительных адренергических реакций, то поиск 
среди трофогенных холинергических соединений 
может быть дополнением для механизмов «есте-
ственной защиты».

Одним из таких средств является препарат 
Глиатилин (холина альфосцерат), который дли-
тельно и успешно применяется в неврологической 
практике. Глиатилин является донором метаболи-
чески защищенного холина (проникающего через 
гематоэнцефалический барьер), который являет-
ся основным источником для биологического син-
теза ацетилхолина. Глиатилин является рецептор-
ным мобилизатором и проявляет активный коер-
гизм с энергометаболиками — сукцинат содержа-
щими препаратами. Второй компонент препара-
та — глицерофосфат особенно важен для синтеза 
мембранного фосфолипида, восстанавливающего 
структурную и функциональную целостность кле-
точных мембран. Основными клиническими це-
лями применения Глиатилина являются раннее 
восстановление утраченного сознания и своевре-
менно начатая реабилитация пациентов, улучше-
ние когнитивных, эмоциональных функций. Пре-
парат показал свою эффективность при таких за-
болеваниях как инсульт (ишемический и гемор-
рагический), черепно-мозговая травма, деменции 
различного генеза, хронические нарушения моз-
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гового кровообращения. Эффективность приме-
нения Глиатилина была доказана в различных 
клинических исследованиях.

Метаанализ семи клинических исследований по 
применению холинсодержащих препаратов в дозе 
500-2000 мг в день у 1963 пациентов с началом 
лечения в течение двадцати четырех часов после 
дебюта инсульта показал уменьшение частоты ле-
тальных исходов или функциональной зависимо-
сти пациента (отношение шансов 0,64 (0,53-0,77), 
p<0,0001), абсолютное снижение смертности или 
зависимости на 10-12  % [20].

В 2006-2008 гг. в России было проведено мно-
гоцентровое исследование эффективности приме-
нения глиатилина в лечении пациентов с острым 
ишемическим инсультом. В состав исследуемой 
группы вошли 122 пациента, получавшие базис-
ную терапию, а также глиатилин в течение трех 
месяцев после дебюта инсульта, который назна-
чали по следующей схеме: внутривенно капельно 
на физиологическом растворе по 2000 мг в сут-
ки в течение пятнадцати дней, затем внутримы-
шечно по 1000 мг в сутки в течение пятнадца-
ти дней, затем внутрь по 400 мг 2 раза в сутки 
(утром и днем) в течение шестидесяти дней. Про-
веденное исследование показало, что применение 
глиатилина для лечения пациентов с ишемиче-
ским инсультом способствует уменьшению не-
врологического дефицита и увеличению способ-
ности пациентов к самообслуживанию, что, веро-
ятно, связано с меньшим конечным объемом по-
ражения мозга. При анализе результатов исследо-
вания был учтен “эффект потолка”, что позволило 
оценить эффективность глиатилина у пациентов с 
инсультом средней степени тяжести (неврологи-
ческий дефицит по шкале NIHSS более 9 баллов в 
первые сутки после дебюта заболевания). Частота 
восстановления способности пациентов к повсед-
невной деятельности более 60 баллов по индек-
су Barthel к девяностым суткам после дебюта ин-
сульта в этой группе пациентов составила 64,4  % 
(в группе плацебо — 46  %) [5]. В другом исследо-
вании глиатилин назначали в виде внутривенных 
инфузий 1000 мг в сутки в течение 12 дней на 1-м, 
6-м, 11-м месяцах после дебюта инсульта. Доста-
точное и полное восстановление неврологических 
функций и бытовой адаптации на фоне примене-
ния глиатиалина было достигнуто у 69,8  % паци-
ентов (в контрольной группе — у 24,8  % пациен-
тов) [3].

Глиатилин (холина альфосцерат) обладает 
мультимодальным нейропротективным действи-
ем, являясь предшественником структурных эле-
ментов клеточных мембран и холина для аце-
тинхолинергической нейромедиаторной передачи, 
функциональное состояние которой во многом 
определяет эффективность физической и когни-
тивной постинсультной реабилитации. При при-
менении в период до 24 часов после острой це-
ребральной ишемии Глиатилин предотвращает 
апоптоз нейронов и астроцитов, защищает мем-
браны клеток, тормозит прогрессирование ише-
мического повреждения [6, 11, 21].

Необходимо отметить, что кроме оригиналь-
ного препарата Глиатилин, представляющего со-
бой фосфатный комплекс глицерилфосфорилхо-
лина (ГФХ) на фармацевтическом рынке суще-
ствуют и дженерики — Церепро и Церетон, явля-
ющиеся гидратными комплексами ГФХ. По дан-
ным В.В.Афанасьева с соавт. оригинальный пре-
парат Глиатилин за счет более выраженных ги-
дрофобных свойств лучше, чем дженерики про-
никает через гематоэнцефалический барьер, при 
этом значительно меньше проявляются перифе-
рические эффекты, которые зачастую относят к 
нежелательным явлениям [8]. Фосфатный ком-
плекс ГФХ является стабильным и самостоятель-
но не переходит в гидратное соединение. В экс-
перименте Глиатилин по сравнению с дженери-
ками в наибольшей степени препятствовал раз-
витию очаговой симптоматики. Результатами на-
ших собственных экспериментальных исследова-
ний явились значительная сохранность клеточно-
го состава в случае применения Глиатилина, ак-
тивные процессы ультраструктурной репарации, 
морфологические признаки синаптогенеза и энер-
гетического обеспечения процессов синтеза белка 
в клетках головного мозга.

Недавно завершилось пилотное исследование 
эффективности Глиатилина при геморрагическом 
инсульте. Кровоизлияние в головной мозг — одно 
из наиболее тяжелых поражений головного мозга, 
имеющее смертность до 80  %. Основным местом 
лечения пациентов с геморрагическим инсультом 
является отделение нейрохирургии, но подавляю-
щее число пациентов, имеющих хорошие шансы 
на выживание и постинсультное восстановление, 
зачастую не требует оперативного лечения. Кон-
сервативная терапия, описанная в учебных посо-
биях, касается применения прокоагулянтов, те-
рапии основных факторов риска, лечебной физ-
культуры, но мало внимания уделяется нейро-
тропной терапии. Частично это обусловлено вы-
сокой частотой развития судорожного синдрома 
после внутримозгового кровоизлияния и опасени-
ем врачей в этих условиях применять нейромеди-
аторные препараты. 

В исследование отбирались пациенты с инсуль-
том средней степени тяжести, ранее независимые 
от окружающих с гематомами объемом менее 50 
мл, то есть не подлежащие хирургическому лече-
нию. Рандомизация по признаку применения ней-
ропротективного препарата была слепой. Группа 
контроля получала комплексную терапию инсуль-
та без Глиатилина. После первичной оценки груп-
пы не различались между собой по признакам тя-
жести инсульта, объемам гематомы, степени зави-
симости от окружающих (p=0,87). Была опреде-
лена статистически достоверная зависимость тя-
жести состояния пациента при кровоизлиянии 
в мозг от объема гематомы (Spearmen R=0,56, 
p=0,021). В основной группе пациентов на фоне 
дополнительного применения Глиатилина отме-
чен быстрый регресс гематомы, что косвенно ха-
рактеризует более высокий потенциал выживае-
мости мозговой ткани в условиях агрессии со сто-
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роны лизирующегося кровяного сгустка. При по-
мощи современных методов статистической об-
работки медицинских данных было обнаруже-
но, что основная группа пациентов, получавших 
в качестве нейропротективного средства Глиати-
лин по прошествии 30 и 90-дневного периода на-
блюдения имела значительно лучшие показатели 
по оценочным шкалам тяжести состояния и уров-
ню зависимости от окружающих. Причем ранние 
статистически значимые изменения в этой группе 
пациентов наблюдались уже к окончанию первой 
недели терапии (ОШ = 1,8; 95  % ДИ 1,12-3,21), 
тогда как в контрольной группе — только к окон-
чанию месяца лечения. В итоге шансы быть неза-
висимыми от окружающих через 3 месяца после 
развития геморрагического инсульта у пациентов, 
получавших Глиатилин, были более чем в 2 раза 
выше, по сравнению с группой контроля (ОШ = 
2,32; 95  % ДИ 1,16-5,75). Большинство специали-
стов опасаются развития судорожных состояний 
на фоне применения доноров холина. Анализ не-
желательных явлений не выявил ни одного слу-
чая судорожных припадков в ходе проведенного 
исследования. Полученные данные подчеркивают 
необходимость применения Глиатилина у пациен-
тов с внутримозговыми кровоизлияниями.

Постинсультная реабилитация зачастую за-
трудняется нежеланием пациента принимать ак-
тивное участие в восстановлении нарушенных 
функций, что может быть связано с депрессией, 
развивающейся в 20-50  % случаев после мозго-
вого инсульта [7]. Депрессия ограничивает соци-
альные и бытовые возможности пациента, может 
стать причиной низкой эффективности реабили-
тационных мероприятий. Расширение возможно-
стей применения антидепрессантов в постинсульт-
ной реабилитации в 2000-х годах было связано с 
появлением селективных ингибиторов обратного 
захвата серотонина, не обладающих антихолинер-
гическим действием и влиянием на моноамино-

скидазу, что важно с учетом особенностей гемо-
динамики у пациентов, перенесших острую цере-
бральную ишемию. Высокая эффективность пре-
парата Триттико связана с ингибированием об-
ратного захвата серотонина, а отсутствие побоч-
ных эффектов СИОЗС — с блокированием 5HT2A 
рецепторов. Результаты применения Триттико® у 
150 пациентов на третьем месяце после мозго-
вого ишемического инсульта продемонстрирова-
ли достоверное улучшение психоэмоционально-
го состояния (отсутствие депрессии у 89,4  % па-
циентов, преобладание легкой степени депрессии) 
по сравнению с контрольной группой (отсутствие 
депрессии у 36,8  % пациентов); частота достаточ-
ного и полного восстановления — 76,2  % и 32,5  % 
соответственно [3].

В настоящее время перед медицинской служ-
бой стоит непростая задача оптимизации помо-
щи пациентам с мозговым инсультом. Основной 
целью является увеличение выживаемости при 
этом тяжелом заболевании, повышение реабили-
тационного потенциала наших пациентов, сокра-
щение числа зависимых пациентов. Учитывая об-
стоятельство, что на сегодняшний день распозна-
ны многие патофизиологические и патобиохими-
ческие каскады, повреждающие мозговую ткань, 
мы зачастую неоправданно долго принимаем ре-
шение о применении нейропротективной тера-
пии. Назначая препараты через несколько дней 
от начала развития инсульта, мы упускаем дра-
гоценное время, отпущенное природными силами 
на возможность защиты нервной системы. И этим 
самым опять же дискредитируем эффективность 
нейропротекторов. Правильнее начинать терапию 
при сохранившемся потенциале жизнеспособно-
сти ткани. Поэтому такие препараты, как Глиати-
лин, должны назначаться с первых минут и в пол-
ноценных дозировках после постановки диагноза 
инсульта, что позволит нашим пациентам быстрее 
восстанавливаться после мозговой катастрофы.
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