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В структуре неврологической патологии наиболее 

актуальными и социально значимыми остаются цере-

броваскулярные заболевания (ЦВЗ). В свою очередь, 

среди ЦВЗ первое место занимают не инсульты и тран-

зиторные ишемические атаки, а хронические нарушения 

мозгового кровообращения (ХНМК) (около 90 %) [4, 

9]. В Украине, как и в других странах СНГ, для обозна-

чения ХНМК или хронической церебральной ишемии 

(в МКБ-10 существует в том числе и такая рубрика) ис-

пользуют термин «дисциркуляторная энцефалопатия» 

(ДЭ), который был предложен еще в 60-х годах про-

шлого столетия и вошел в классификацию сосудистых 

заболеваний головного и спинного мозга, принятую в 

1984 г. (Е.В. Шмидт, A.М. Максудов).

Термин «дисциркуляторная энцефалопатия» в насто-

ящее время, несмотря на многочисленные дискуссии, 

остается жизнеспособным и действующим. ДЭ опре-

деляется как состояние, обусловленное хронической 

сосудистой мозговой недостаточностью и/или повтор-

ными эпизодами острых нарушений мозгового крово-

обращения, которое проявляется прогрессирующими 

многоочаговыми нарушениями функций головного 

мозга [4, 8, 9]. 

Как уже говорилось, в МКБ-10 диагноз «дисцирку-

ляторная энцефалопатия» отсутствует. Для обозначения 

хронических форм ЦВЗ выделены рубрики «церебраль-

ный атеросклероз», «гипертензивная энцефалопатия», 

ряд редких сосудистых заболеваний, «другие уточнен-

ные поражения сосудов мозга», включая «хроническую 

ишемию мозга» [4, 6, 8, 9]. 

За рубежом хронические формы ЦВЗ сводят в основ-

ном к сосудистым когнитивным нарушениям, которые 
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(mild/moderate cognitive impairment) вследствие ЦВЗ, 

а также сосудистую деменцию, к которой относится 

«мультиинфарктная деменция» по V. Hachinski, когда 

морфологической основой развития когнитивных на-

рушений являются множественные повторные, в том 

числе «немые» инфаркты мозга (согласно приведенному 

выше определению ДЭ это может соответствовать дис-

циркуляторной энцефалопатии 3-й ст.), деменцию в 

результате инсультов в стратегически важных областях 

мозга; болезнь Бинсвангера; а также генетически де-

терминированные заболевания мелких сосудов мозга 

(синдром CADASIL, Fabry и др.) [4, 6, 8]. 

Ядро клинической картины ДЭ составляют ког-

нитивные нарушения в сочетании с неврологиче-

скими синдромами и эмоционально-аффективными 

проявлениями. Ведущую роль в формировании ког-

нитивных нарушений при сосудистых поражениях 

головного мозга играет поражение белого вещества 

и базальных ганглиев, что приводит к нарушению 

связи лобных долей головного мозга и подкорковых 

структур (феномен разобщения) [29, 30]. Данный 

феномен в том числе является одним из факторов раз-

вития эмоционально-аффективных нарушений при 

ДЭ. Основным патогенетическим фактором развития 

этого феномена является артериальная гипертензия 

(АГ), которая приводит к изменению сосудистой 

стенки (липогиалиноз) преимущественно в сосудах 

микроциркуляторного русла. Вследствие этого раз-

вивается артериолосклероз, что обусловливает из-

менение физиологической реактивности сосудов [3]. 

Эти патологические изменения сосудов приводят к 

снижению перфузии, развитию ишемии вещества 

головного мозга и множественных лакунарных инфар-

ктов. Помимо поражения глубинных церебральных 

структур и возникновения феномена разобщения с 

вторичной дисфункцией лобных отделов головного 

мозга, в патогенезе когнитивных нарушений несо-

мненную роль играют инфаркты в «стратегических» 

областях (таламус, медиобазальные отделы коры) и 

утрата мозговой ткани вследствие кумулятивного эф-

фекта множественных лакунарных инфарктов [4, 31]. 

Критерием постановки диагноза ДЭ является на-

личие следующих показателей:

1) клинические признаки поражения вещества 

головного мозга: когнитивные, эмоционально-аффек-

тивные, неврологические нарушения, подтвержденные 

неврологическими и психодиагностическими методами 

обследования;

2) сердечно-сосудистое заболевание (АГ, атероскле-

роз, ИБС), которое является этиологическим фактором 

ДЭ (по данным анамнеза и результатам клинического 

обследования);

3) установленная причинно-следственная связь 

между пунктами 1 и 2;

4) структурные изменения головного мозга по дан-

ным нейровизуализации (КТ, МРТ);

5) клинические и параклинические признаки про-

грессирования цереброваскулярной недостаточности.

Как следует из критериев диагностики ДЭ, помимо 

рутинного неврологического обследования необходимо 

применять психодиагностические шкалы и тесты для 

оценки глубины когнитивного дефицита, выражен-

ности поведенческих и аффективных расстройств 

(MMSE, методика запоминания 10 слов, таблицы 

Шульте и др.), методы нейровизуализации (КТ, МРТ) 

для подтверждения структурных изменений в мозге, 

ультрасонографию сосудов головы и шеи для уточнения 

роли сосудистого фактора и связи неврологического 

дефицита с гемодинамическими нарушениями. Другие 

дополнительные методы обследования, такие как ЭКГ, 

ЭЭГ, офтальмоскопия, биохимические анализы крови 

и др., помогут выявить этиологические факторы ДЭ и 

определиться в направлениях вторичной профилактики 

ДЭ (гиполипидемическая, антиаритмическая, антиги-

пертензивная и др.). 

Исходя из механизмов формирования ДЭ и наличия 

клинических неврологических синдромов, в лечении па-

циентов с ДЭ можно выделить следующие направления:

1. Лечение основного заболевания, которое послу-

жило причиной ДЭ.

2. Улучшение церебральной гемодинамики.

3. Коррекция метаболических нарушений, развив-

шихся в головном мозге вследствие ишемии и гипоксии.

4. Симптоматическая терапия неврологических и 

когнитивных расстройств.

5. Вторичная профилактика острых и хронических 

нарушений мозгового кровообращения.

Таким образом, одними из основных и обязатель-

ных признаков ДЭ являются сосудистые когнитив-

ные нарушения, без диагностики которых диагноз 

ДЭ не является правомочным даже в начальной 

стадии. При этом, естественно, возникают и другие 

неврологические синдромы, свидетельствующие об 

органическом повреждении головного мозга (дви-

гательные пирамидные и экстрапирамидные, атак-

тические, чувствительные и т.д.). Но часто именно 

когнитивный дефицит приводит к значительной 

дезадаптации пациентов в повседневной жизни и 

требует терапевтического вмешательства. Коррекция 

когнитивных нарушений на фоне ДЭ предусматри-

вает комплексный подход, направленный как на 

защиту нервных клеток от повреждающих факторов 

(нейропротекторная терапия), так и на улучшение 

нейромедиаторной передачи (ацетилхолин-, дофа-

мин- и норадренергической), активность которой 

снижается вследствие возрастных и патологических 

изменений в структурах головного мозга.

Поэтому одним из обоснованных направлений лече-

ния ДЭ является назначение ноотропной терапии, так 

как в механизме действия любого ноотропного средства 

можно выделить два основных звена: нейрометаболиче-

ское (нейропротекторное) и нейромедиаторное. 
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На сегодняшний день существует несколько классов 

ноотропных препаратов, каждый из которых имеет свои 

преобладающие механизмы действия. К ноотропным 

препаратам с доминирующим мнестическим эффектом 

(cognitive enhancers), или истинным ноотропам, отно-

сится класс пирролидоновых ноотропов (рацетамов) 

[3, 5, 23]. Данный класс представлен пирацетамом, 

оксирацетамом, анирацетамом, прамирацетамом, фе-

нилпирацетамом и др.

Для всего класса рацетамов характерно влияние 

на энергообеспечивающие метаболические реакции 

в нейронах и глии, что заключается в повышении об-

разования АТФ в анаэробных и аэробных реакциях 

окисления глюкозы. Они ускоряют конверсию АДФ в 

АТФ и способствуют более быстрому восстановлению 

концентрации АТФ. Что касается нейромедиаторных 

эффектов, то установлено, что пирацетам, оксираце-

там и анирацетам активируют АМРА-тип глутаматных 

рецепторов (эндогенным лигандом является амино-3-

гидрокси-5-метилизоксазол-4-пропионат), но при этом 

не влияют на NMDA-рецепторы нейронов. Это приво-

дит к увеличению выхода кальция из клетки, в резуль-

тате чего снижается концентрация внутриклеточного 

кальция. Кроме того, рацетамы могут создавать условия 

для облегчения протекания синаптических медиаторных 

механизмов, активации синтеза белка, в частности белка 

памяти S-100 и РНК [1, 15, 23].

Родоначальником рацетамов и одним из первых 

фармакологических средств, которые начали приме-

няться для лечения хронической ишемии мозга и ее 

клинических проявлений, стал пирацетам. Применение 

пирацетама в неврологической практике объясняет-

ся полифакторным действием препарата, имеющего 

точки приложения на многие звенья многофакторного 

патогенеза ДЭ и сопровождающие ее когнитивные на-

рушения. Для пирацетама описано антигипоксическое, 

антиоксидантное действие, улучшение реологических 

свойств крови, оптимизация биоэнергетических про-

цессов и стимуляция синтеза белка в нейронах, участие 

в восстановлении нейромедиаторного баланса в ЦНС. 

Ряд публикаций по результатам исследований пираце-

тама и их метаанализов составляют доказательную базу 

эффективности и безопасности пирацетама в лечении 

пациентов с сосудистыми когнитивными нарушениями 

[3, 4, 7, 16, 20, 23]. Однако следует подчеркнуть, что во 

всех исследованиях, в которых была доказана эффектив-

ность применения пирацетама, назначались суточные 

дозы 2,4–4,8–8 г/сут.

В настоящее время синтезирован ряд более совре-

менных и усовершенствованных аналогов пирацетама, 

таких как оксирацетам, прамирацетам, анирацетам, 

фенилпирацетам и др. Из них в последнее время вни-

мание неврологов привлекает препарат прамирацетам 

(Прамистар), который, с одной стороны, обладает уни-

кальными механизмами действия, отличными от других 

пирролидоновых ноотропов, а с другой — исследован 

лучше, чем остальные препараты. В издании «Анналы 

Нью-Йоркской академии наук» была опубликована ста-

тья о роли ноотропов в гериатрической профилактике 

и терапии, в которой подчеркивается наличие доказа-

тельной базы эффективности и безопасности при при-

менении прамирацетама у пациентов с когнитивными 

нарушениями [15].

Так, эффективность прамирацетама доказана в ряде 

европейских и американских исследований [15, 19, 

28–30]. Доказательная база эффективности прамира-

цетама базируется на наличии экспериментальных и 

клинических исследований и позволяет выделить ряд 

позитивных механизмов действия препарата:

— прамирацетам усиливает синтез и накопление 

ацетилхолина в пресинаптических окончаниях холи-

нергических гиппокампальных нейронов [28]; 

— подавляет эндопептидазы, оказывая антиамнести-

ческое действие [37]; 

— защищает мозг от различных факторов, вызыва-

ющих амнезию [19]; 

— значительно повышает уровень активности го-

ловного мозга по данным электроэнцефалографии [27, 

28, 29], причем более эффективно, чем пирацетам и 

оксирацетам [30];

— потенцирует синаптическую передачу в СА1 гип-

покампальной области [22]. 

Важно отметить, что прамирацетам улучшает не 

только внимание, память, но и поведенческие функции 

[13, 15, 23, 25–27].

Таким образом, прамирацетам проявил себя как 

препарат с уникальными механизмами воздействия, 

связанными с ингибированием нейропептидазы го-

ловного мозга, что приводит к накоплению пептидов, 

вовлеченных в формирование долгосрочной памяти, 

стимуляцией системы захвата холина и ускорением 

синтеза ацетилхолина. Ацетилхолин, в свою очередь, 

запускает активность синтетазы оксида азота. Оксид 

азота играет важную роль в процессах обучения и памя-

ти, особенно в формировании краткосрочной памяти, и 

вместе с тем оксид азота обладает мощным вазотропным 

эффектом [5, 12, 17]. 

Кроме того, оказалось, что прамирацетам также 

обладает антидепрессантным действием, потенцируя 

эффект метамфетамина [21, 22, 24, 33, 34].

Еще одним уникальным свойством Прамистара как 

ноотропа является активация под его влиянием био-

синтеза основного «нейропептида памяти» в ЦНС — 

вазопрессина, играющего ведущую роль в обеспечении 

когнитивных функций и процессов обучения [21], 

содержание которого в головном мозге при старении 

существенно снижается. 

Следует обратить внимание на наиболее известный 

и клинически важный эффект Прамистара — его из-

бирательную активацию холинергических процессов в 

пределах определенного участка гиппокампа (зона СА1), 

ответственного за формирование различных типов па-
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мяти и регуляцию корково-подкорковых взаимоотноше-

ний путем направленной активации системы обратного 

захвата холина в холинергическом синапсе [2, 16].

Структурно-функциональная специфичность пра-

мирацетама к гиппокампу (зона СА1) представляет 

особый интерес [1]. Гиппокамп (hippocampus) является 

основной структурой лимбической системы. Строение 

гиппокампа, модули которого связаны между собой и 

другими структурами, позволяет «задавать ритм» ра-

боты лимбической системы и других отделов мозга и 

определяет его многофункциональность [12]. Так, гип-

покамп играет роль «когнитивной карты»: обрабатывает 

и хранит информацию об окружающем пространстве, 

принимает участие в ориентации, выборе путей пере-

движения и др. [11]. Гиппокамп, как центральное звено 

лимбической системы, участвует в высшей координации 

эмоционального поведения, а также в процессах усво-

ения и запоминания новой информации, что влияет на 

эмоционально окрашенное осознание воспринимае-

мой действительности и в целом на качество жизни. 

Гиппокамп играет корригирующую роль в усилении 

тормозных эффектов при стресс-реакции, регуляции 

артериального давления [10]. 

Воздействие прамирацетама на зону гиппокампа СА1 

как раз и имеет важное значение при хронической цере-

бральной ишемии. Как уже говорилось, ведущую роль 

в формировании когнитивной недостаточности при ДЭ 

играет поражение глубинных отделов белого вещества 

головного мозга и базальных ганглиев, именно это при-

водит к нарушению связи лобных и подкорковых струк-

тур головного мозга — феномену разобщения. Механизм 

формирования разобщения связан в первую очередь с 

артериальной гипертензией, которая приводит к вторич-

ным изменениям сосудистой стенки преимущественно 

микроциркуляторного русла, и во вторую очередь — с 

артериолосклерозом, который приводит к изменению 

физиологической реактивности сосудов. В гиппокампе 

больных с атеросклерозом церебральных артерий уже 

на ранних стадиях обнаруживаются выраженные изме-

нения в зонах СА1 и СА3, которые характеризовались 

комплексными обратимыми повреждениями нейронов, 

спонгиозом, нарушениями кровообращения, перива-

скулярным и перицеллюлярным отеком различной вы-

раженности, а также формированием очаговых структур 

лакунарного строения [10]. Соответственно, поражение 

гиппокампа при хронической церебральной ишемии 

может обусловливать дисрегуляцию корково-подкор-

ковых взаимоотношений, которые в норме осущест-

вляются благодаря направленной активации системы 

обратного захвата холина в холинергическом синапсе. 

Поэтому целенаправленное действие прамирацетама на 

зону СА1 гиппокампа важно для активации холинерги-

ческих процессов и улучшения состояния пациентов с 

цереброваскулярной патологией [1, 7]. Прамирацетам 

увеличивает скорость натрийзависимого поглощения 

холина в гиппокампе. Его влияние на когнитивные 

функции может происходить через ускорение потока 

импульсов от холинергических нейронов в перегородке 

гиппокампа [22].

Благодаря полифакторным механизмам действия 

препарат Прамистар доказал свою эффективность в 

многочисленных двойных слепых контролируемых и 

открытых исследованиях в лечении пациентов с ког-

нитивными нарушениями сосудистого генеза [24, 25, 

31, 32, 35]. Доказано улучшение общей способности к 

обучению (на основании шкалы MMSE), вербальной 

функции и концентрации внимания у обследованных 

пациентов. Прамирацетам улучшал внимание, память 

и поведенческие функции [13, 15, 23, 25–27]. Инте-

ресным оказался и факт сравнения эффективной дозы 

прамирацетама и пирацетама. Так, в двойном слепом 

сравнительном исследовании, в котором принимали 

участие 46 пациентов с легкими и умеренными когни-

тивными нарушениями (показатели MMSE  15; шкалы 

депрессии Гамильтона < 50), прамирацетам назначали в 

дозе 1200 мг/день (600 мг 2 раза в день), пирацетам — в 

дозе 2400 мг/день в течение 12 недель.

Исследование доказало, что прамирацетам более 

эффективен, чем пирацетам, в отношении улучшения 

памяти, особенно долговременной [14, 21]. 

Как уже говорилось, вторым клиническим син-

дромом хронической церебральной ишемии являются 

эмоциональные расстройства. Прамистар — больше 

чем ноотроп: он одновременно воздействует как на 

когнитивные, так и на эмоционально-аффективные 

нарушения. Это в том числе позволяет уменьшить лекар-

ственную нагрузку на пациентов, которым в силу этио-

логических факторов развития хронической церебраль-

ной ишемии необходимо получать антигипертензивную, 

гиполипидемическую, антитромбоцитарную терапию. 

Назначение препаратов с несколькими механизмами 

действия позволяет уменьшить количество побочных 

эффектов терапии, а также стоимость лечения.

Важным свойством прамирацетама как раз и яв-

ляется наличие антидепрессивного эффекта. Как уже 

говорилось, Прамистар стимулирует действие метам-

фетамина с последующей активацией адренергической 

нейромедиации [23], опосредуемой, очевидно, путем 

стимуляции пресинаптических адренергических про-

цессов, и в частности активации процессов обратного 

захвата норадреналина [1, 2], что абсолютно не харак-

терно для ноотропов, но является одним из ведущих 

механизмов реализации антидепрессивного эффекта у 

«классических» препаратов антидепрессантов. Кроме 

того, «точечное» влияние Прамистара на гиппокамп — 

структуру ЦНС, играющую, как уже упоминалось, важ-

нейшую роль в патогенезе как когнитивных расстройств, 

так и депрессий, возможно, также является клинически 

значимым в его антидепрессивных эффектах.

В клинической практике также было подтверждено 

наличие у Прамистара наряду с выраженными когнитив-

ными эффектами и клинически значимого антидепрес-



147www.mif-ua.comN¹ 5(59), 2013

Ïðàêòèêóþùåìó íåâðîëîãó /To Practicing Neurologist/

сивного действия у пациентов в восстановительном пе-

риоде инсульта, при хронических нарушениях мозгового 

кровообращения, а также у практически здоровых лиц 

пожилого и старческого возраста с умеренными когни-

тивными, психастеническими и психоэмоциональными 

нарушениями [2, 8, 23, 30]. Так, в исследовании Т.С. Ми-

щенко и соавт. [9] показано, что у больных, перенесших 

церебральный инсульт и получавших Прамистар в виде 

монотерапии в течение 8 недель, отмечалось улучшение 

неврологического статуса, а также основных когни-

тивных функций: улучшение функций вербальной 

памяти в виде увеличения объемов непосредственного 

запоминания и долговременной памяти; улучшение 

функций произвольного внимания, увеличение объемов 

перерабатываемой информации, уменьшение явлений 

истощаемости, улучшение скоростных параметров; 

уменьшение выраженности перцептивно-гностических 

расстройств; общее повышение когнитивной продуктив-

ности больных; редукция депрессивных переживаний и 

астенической симптоматики. Авторы отметили также 

улучшение настроения, качества самообслуживания, 

упорядоченность в поведении наблюдаемых пациентов. 

Данные о положительном влиянии прамирацетама на 

целенаправленное поведение получены также в евро-

пейских исследованиях [36]. 

Существенно важным фактором является наличие у 

Прамистара высокого профиля безопасности, связан-

ного с его благоприятными фармакокинетическими 

параметрами. Прамирацетам не метаболизируется в 

организме и выводится в неизмененном виде, не взаи-

модействует с другими лекарственными средствами, что 

особенно важно в условиях полипрагмазии и у пожилых 

больных [1, 2, 30].

Таким образом, прамирацетам (Прамистар), от-

носящийся к ноотропам полифакторного действия, с 

одной стороны, обладает уникальными механизмами 

действия, основанными на фармакодинамических свой-

ствах (активация системы захвата холина, запускающего 

активность синтетазы оксида азота, ингибирование 

нейропептидаз и потенцирование действия амфетами-

на), позволяющими оказывать наряду с ноотропными 

и антидепрессивные эффекты. С другой стороны, 

прамирацетам имеет доказательную базу относительно 

эффективности и безопасности при цереброваскуляр-

ной патологии. 

Âûâîäû
Исходя из результатов многочисленных экспери-

ментальных и клинических исследований, в настоящее 

время можно считать обоснованной фармакологическую 

и клиническую целесообразность включения Прами-

стара в схемы комплексной терапии больных с хрони-

ческой церебральной ишемией. Это позволит повысить 

эффективность терапевтических и реабилитационных 

мероприятий и соответственно улучшить качество жизни 

пациентов, страдающих цереброваскулярной патологией. 
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NOOTROPICS IN THE COMPLEX TREATMENT 
OF CHRONIC CEREBRAL ISCHEMIA: MECHANISMS OF 

ACTION AND THERAPEUTIC POTENTIAL 
OF PRAMIRACETAM

Summary. The article presents a review of publications regard-

ing the effectiveness of pramiracetam in chronic cerebral ischemia. 

These data indicate the feasibility of pramiracetam (Pramistar) 

including into the schemes of complex treatment of these patients, 

which will increase the effectiveness of therapeutic and rehabilita-

tion measures and thus improve the quality of life of patients with 

cerebrovascular disease.

Key words: chronic cerebral ischemia, treatment, nootropics, 

pramiracetam.

Ìîðîçîâà Î.Ã.
Õàðê³âñüêà ìåäè÷íà àêàäåì³ÿ ï³ñëÿäèïëîìíî¿ îñâ³òè

ÍÎÎÒÐÎÏÈ Ó ÊÎÌÏËÅÊÑÍ²É ÒÅÐÀÏ²¯ ÕÐÎÍ²×ÍÎ¯ 
ÖÅÐÅÁÐÀËÜÍÎ¯ ²ØÅÌ²¯: ÌÅÕÀÍ²ÇÌÈ ÂÏËÈÂÓ 

É ÒÅÐÀÏÅÂÒÈ×Í² ÌÎÆËÈÂÎÑÒ² 
ÏÐÀÌ²ÐÀÖÅÒÀÌÓ

Резюме. У статті поданий огляд публікацій, присвячених 

ефективності прамірацетаму при хронічній церебральній ішемії. 

Наведені дані свідчать про доцільність включення прамірацетаму 

(Прамістару) у схеми комплексної терапії даної категорії 

хворих, що дозволить підвищити ефективність терапевтичних 

і реабілітаційних заходів і відповідно поліпшити якість життя 

пацієнтів, які страждають від цереброваскулярної патології. 

Ключові слова: хронічна церебральна ішемія, лікування, 

ноотропи, прамірацетам.
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