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Дана робота присвячена дослідженню у хворих з хво-
робою Паркінсона впливу курсового лікування ноофеном 
на пов’язані з подіями викликані потенціали мозку: Р300 та 
умовну негативну хвилю (УНХ). Хворі отримували базисну 
терапію з леводопа/карбідопа, яка залишалася незмінною 
один місяць до початку дослідження і протягом усього курсу 
прийняття ноофену (250 мг, 3 рази на день, 21 день). У тих 
хворих, потенціали мозку яких суттєво відрізнялися від нор-
мальних значень, після курсу ноофену відмічалося вірогідне 
покращання їх параметрів: зменшення латентного періоду 
потенціалу Р300 та збільшення амплітуди і площі УНХ. 
Ноофен видається перспективним допоміжним засобом 
ноотропної дії для поліпшення мозкової діяльності в комп-
лексній патогенетичній терапії хвороби Паркінсона.
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The present study aimed at investigation in the patients 
with Parkinson’s disease infl uence of noophen treatment on the 
event-related evoked potentials: P300 and contingent negative 
variation (CNV). The patients received basic levodopa/carbidopa 
therapy that remained invariable for one month before investiga-
tion and during all course of noophen intake (250 mg, 3 times 
in a day, 21 days). In the patients with essential differences 
of the brain potentials comparing to the normal values, after 
course of noophen signifi cant improvement of their parameters 
was revealed: a decrease of P300 latency and an increase of 
CNV amplitude and square. Noophen may be recommended 
as a perspective additional drug with nootropic action for brain 
functions improvement in the complex pathogenetic therapy of 
Parkinson’s disease.
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ПРИМЕНЕНИЕ ЛАМОТРИНА ДЛЯ ЛЕЧЕНИЯ ГОЛОВНОЙ БОЛИ 
В СВЕТЕ КОНЦЕПЦИИ ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕЙРОНАЛЬНОЙ ВОЗБУДИМОСТИ

Применение антиконвульсантов — блокаторов на-
триевых каналов — в последние годы получило более 
широкое, чем лечение судорожных расстройств, на-
значение. По данным литературы, препараты данной 
группы применяются для лечения психоэмоциональ-
ных расстройств, различных видов головной боли, 
как терапевтические агенты для предотвращения 
нейротоксичности и нейродегенерации при инсульте, 
эпилепсии, травмах мозга, при лечении невропа-
тических болей [1–3]. Ламотрин позиционируется 
среди антиконвульсантов как относящийся к группе 
наиболее селективных блокаторов глутаматных ре-
цепторов, обладающий некоторыми преимуществами 
перед другими антиконвульсантами (хорошей субъ-
ективной переносимостью, отсутствием индукции 
ферментативных систем печени). Для пациентов 
с головной болью, предпочитающих амбулаторное 
лечение, эти качества являются привлекательными 
и дают дополнительные возможности врачу в орга-
низации профилактической коррекции. В зарубежной 
литературе обсуждается успешность применения 
ламотриджина в лечении хронической мигрени в каче-
стве предупреждающего приступы метода [4]. Исходя 
из собственного опыта и литературных данных, мы 
провели проспективное исследование применения 
ламотрина для профилактического лечения хрони-
ческой головной боли напряжения и хронической 
мигрени без ауры.

Выбор того или иного препарата в нашем Центре 
происходит не эмпирически, а с учетом индивиду-
альных патогенетических механизмов формирования 
гипервозбудимости центральных неспецифических 
систем мозга. По нашему мнению, наиболее адек-
ватной и доступной методикой для определения 
особенностей функционирования ЦНС является эн-
цефалография в варианте компьютерной обработки 
результатов. Проведенные ранее исследования по-
зволили интерпретировать энцефалографию как ме-
тод, отражающий совокупную возбудимость нейронов 
мозга в зависимости от количества воздействующего 
на постсинаптическую мембрану медиатора и создать 
концепцию саморегуляции центральной нейрональ-
ной передачи [5]. Несмотря на более чем 50-летний 
опыт применения электроэнцефалографии, природа 
ритмов ЭЭГ не объяснялась [6]. В своем исследова-
нии мы показали, что при применении препаратов, 
накапливающих в синаптической щели медиатор 
(имеются в виду истинные медиаторы — катехола-
мины, серотонин, ацетилхолин), в силу различных 
воздействий на процесс нейротрансмиссии, на ЭЭГ 
увеличивается мощность и представленность α-рит-
ма. При лечении медикаментами, уменьшающими 
пресинаптическое выделение медиатора, α-ритм 
уменьшается по мощности и представленности, и мо-
жет трансформироваться в медленные θ- и δ-ритмы. 
Таким образом, была показана зависимость фор-
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мирования α-ритма ЭЭГ от количества медиатора 
в синаптической щели и соответствующего уровня 
возбудимости постсинаптических мембран в мозге. 
Возникновение пароксизмальной активности в виде 
соответствующих нейрофизиологических феноме-
нов нами объясняется истощением модулирующей 
ГАМК-эргической трансмиссии в случае избыточного 
воздействия основного медиатора на эффектор-
ные нейроны или/и компенсаторным повышением 
активности возбудительных аминокислот в случае 
дефицита медиаторов, когда необходимо для со-
хранения нейропередачи поддерживать возбуди-
мость постсинаптических нейронов. Таким образом, 
различные механизмы гипервозбудимости мозга, 
лежащие в основе большой группы эмоциональных, 
вегетативных, дегенеративных, гиперкинетических, 
гипокинетических, эпилептических заболеваний, объ-
ективизируются на ЭЭГ в виде нарушений конститу-
циональных особенностей формирования основных 
мозговых ритмов и появления пароксизмальных 
феноменов. Наполнение ЭЭГ клиническим смыс-
лом позволило нам дифференцированно подходить 
к выбору медикаментозной коррекции в зависимости 
от нейротрансмиттерных нарушений и отказаться 
от эмпирического подхода в назначении и отмене 
нейротропных препаратов.

Лечение хронических форм головной боли требует 
проведения профилактического (предупреждающего) 
лечения нейротропными препаратами в течение 
длительного времени. Наиболее эффективными 
препаратами показали себя антидепрессанты, анти-
конвульсанты в силу возможности их длительного 
применения и небольших эффективных дозировок. 
С учетом требований субъективной переносимо-
сти, отсутствия побочных эффектов, предпочтения 
амбулаторной формы лечения, правильный выбор 
группы препаратов и их дозировки имеют важное 
значение для врача.

В этом смысле ламотрин является одним из 
наиболее удачных препаратов и при адекватном 
воздействии на механизмы патогенеза, лежащие 
в основе гипервозбудимости мозга и клинических 
ее проявлений в виде хронической головной боли, 

позволяет достичь необходимого эффекта при от-
сутствии нежелательных побочных проявлений.

Для изучения фармакотерапевтических особен-
ностей ламотрина в профилактическом лечении 
хронических форм головной боли нами было про-
ведено проспективное исследование.

В исследование включались 60 лиц обоего пола 
в возрасте от 18 до 55 лет, страдающие хронической 
тензионной головной болью и хронической мигренью, 
отвечающие диагностическим критериям последней 
классификации головной боли [7]. Исключались 
пациенты, принимавшие в течение последних 3 ме-
сяцев нейротропные препараты центрального дей-
ствия, страдающие психическими, соматическими 
заболеваниями, беременные и кормящие. Группу 
контроля составляли аналогичное количество па-
циентов, стандартизированных по полу, возрасту, 
нозологии, с аналогичными критериями исключения. 
Пациенты исследуемой группы принимали ламо-
трин в дозе 0,1 г/сут., препарат принимался по на-
растающей схеме дозировок согласно инструкции, 
в контрольной группе применялся препарат пре-
имущественно периферичес кого действия атенолол 
в дозе 0,025–0,0375 г/сут. Критериями эффективности 
служили данные количества приступов в течение 
месяца, шкала «Качество жизни» [8].

Кроме клинического осмотра, позволяющего в соот-
ветствии с критериями диагностики ICHD-2 уста новить 
диагноз, применялся метод электро энцефалографии 
с компьютеризированной обработкой результатов на 
аппарате ДХ-4000 (г. Харьков, Украина) по стандарт-
ной методике; опросник «Качест во жизни».

Осмотр проводился до начала, после 1-го и 2-го 
месяцев лечения. 

Анализ полученных результатов, отраженных 
в таблице, показывает, что пациенты обеих групп 
были разделены на имеющих исходно низкомощ-
ностные характеристики КТ-ЭЭГ (меньше 20 мкВ2) 
и на имеющих средне/высокомощностные характе-
ристики КТ-ЭЭГ (больше 20 мкВ2). Такое разделение 
было продиктовано статистически значимой разницей 
в параметрах КТ-ЭЭГ и эффективности лечения 
пациентов, принимавших ламотрин. 

Таблица
Динамика клинико-энцефалографических параметров на фоне коррекции ламотрином

Показатели

До начала лечения 1-й месяц 2-й месяц

контроль ламотрин контроль ламотрин контроль ламотрин

меньше 
20 мкВ2

больше 
20 мкВ2

меньше 
20 мкВ2

больше 
20 мкВ2

меньше 
20 мкВ2

больше 
20 мкВ2

меньше 
20 мкВ2

больше 
20 мкВ2

меньше 
20 мкВ2

больше 
20 мкВ2

меньше 
20 мкВ2

больше 
20 мкВ2

мощность α-ритма, 
мкВ2

10,25
± 2,12

56,13
± 5,31

11,08
± 1,97

58,22
± 6,05

11,79
± 3,25

57,50
± 6,35

9,32
± 1,85

45,23
± 5,56*

10,27
± 2,65

55,38
± 7,02

7,80
± 1,05*

38,25
± 6,29*

представленность 
α-ритма, %

45,23
± 11,34

58,54
± 9,65

44,73
± 10,45

59,35
± 8,95

46,66
± 11,78

57,87
± 10,24

45,40
± 11,05

63,97
± 7,01*

44,35
± 10,55

55,35
± 6,03

46,46
± 8,45

65,26
± 6,58*

мощность θ-ритма, 
мкВ2

6,76
± 1,02

13,40
± 2,09

6,89
± 1,17

14,55
± 2,78

6,45
± 1,78

14,48
± 3,25

5,90
± 2,15

10,01
± 1,57*

5,98
± 2,02

13,76
± 3,45

4,15
± 1,44

7,23
± 2,55*

представленность 
θ-ритма, %

20,01
± 3,55

18,11
± 3,56

21,01
± 2,99

19,49 ±
4,35

21,67
± 3,89

20,05
± 3,10

22,33
± 2,71

15,22
± 2,24*

22,23
± 4,11

19,80
± 3,85

25,39
± 3,55*

12,34
± 3,05*

феномен пароксиз-
мальной активнос-
ти, %

24,01
± 5,84

48,50
± 7,22

25,12
± 6,21

50,80
± 7,35

25,00
± 5,45

42,03
± 5,44

30,14
± 6,28*

41,07
± 5,06*

24,20
± 6,23

46,70
± 6,01

32,02
± 6,05*

39,11
± 4,95*

количество присту-
пов в месяц

21,10
± 1,09

23,00
± 2,15

22,10
± 1,55

20,91
± 1,76

20,80
± 1,98

21,10
± 1,66

20,22
± 1,34

15,43
± 2,05*

22,70
± 2,01

21,31
± 1,55

19,60
± 1,32

8,31
± 1,54*

показатель качест-
ва жизни

5,20
± 0,23

6,41
± 0,35

4,80
± 0,30

4,71
± 0,25

5,01
± 0,33

4,05
± 0,45

5,15
± 0,35

8,23
± 0,40*

4,10
± 0,31

4,32
± 0,28

4,60
± 0,25

8,50
± 0,45*

* — достоверность различий в сравнении с исходными данными внутри группы при p < 0,05
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Ламотрин дал высокий лечебный эффект у па-
циентов, чьи ЭЭГ-параметры отражали исходную 
гипермедиацию (среднюю и высокую медиаторную 
емкость в синаптической щели), что характеризуется, 
в соответствии с нашей концепцией, средне/высокими 
показателями α-ритма. В этой группе снизилось ко-
личество дней головной боли в течение 2-го месяца 
лечения, вырос показатель качества жизни. При этом 
динамика изменений параметров КТ-ЭЭГ показала 
снижение мощности при повышении представлен-
ности α-ритма. Одновременно зарегистрировано 
уменьшение мощности и представленности θ-ритма, 
достоверное снижение количества пароксизмальных 
феноменов. Лечение ламотрином имело высокий 
эффект у пациентов этой группы, при этом отмечена 
положительная динамика ЭЭГ-параметров.

При анализе результатов лечения в группе паци-
ентов с исходной низкомедиаторной емкостью мозга, 
принимавших ламотрин, зарегистрирована неэффек-
тивность терапии (количество приступов достоверно 
не уменьшилось, тенденция к снижению качества 
жизни отражает клиническую трансформацию голов-
ной боли в другие синдромы, связанные с гипервоз-
будимостью мозга — диссомнические, эмоциональные 
нарушения). При этом исходная низкая мощность 
и пред ставленность α-ритма на КТ-ЭЭГ у этих больных 
была «насильственно» снижена в результате лечения, 
частично заместившись θ-ритмом, достоверно уве-
личилось количество феноменов пароксизмальной 
активности. Таким образом, клиническое ухудшение 
в этой группе пациентов произошло параллельно 
с усугублением энцефалографических показателей.

В контрольной группе пациентов, принимавших 
атенолол, не выявлено эффекта от предложенно-
го лечения, как по количеству приступов, так и по 
показателю качества жизни. При этом групповые 
энцефалографические показатели оставались не-
измененными в процессе всего лечения.

Проведенное исследование доказывает высо-
кую эффективность ламотрина при профилактиче-
ском лечении хронических форм первичной голов-
ной боли — мигрени без ауры и тензионной боли. 
Полученные эффекты нами объясняются воздействи-
ем ламотрина на механизмы формирования гипер-
возбудимости мозга, лежащие в основе хронических 
болевых синдромов. В основе гипервозбудимости 
постсинаптических нейронов лежит медиаторная 
либо аминокислотная перегрузка, вызванная избы-
точным выделением этих трансмиттеров из преси-
наптического окончания. Преобладание медиаторной 
нейротрансмиссии обусловливает преимущественно 
метаботропную рецепторную активацию, замедляя 
основные ритмы и создавая условия для синхрон-
ного возбуждения нейронов. Когда в роли основного 
нейротрансмиттера выступают «возбудительные» 
аминокислоты (глутамат), нейропередача приобре-
тает характер преимущественно ионно-канальный, 
т. е. очень быстрый и кратковременный, это вызывает 
десинхронную работу нейронов в их совокупности. 
Объективизировать преобладание той или иной 
формы нейротрансмиссии (медленной медиаторной 
или быстрой аминокислотной) можно с помощью 
энцефалографического исследования. Средне/высо-
комощностные синхронные характеристики α-ритма 
ЭЭГ иллюстрируют преобладание гипермедиаторной 
нейропередачи. Низкомощностная десинхронная ЭЭГ 
указывает на превалирование быстрой аминокислот-

ной передачи в качестве основной нейротрансмиссии. 
Отсюда, ввиду разных механизмов развития пере-
возбуждения постсинаптической мембраны нейронов 
мозга, используются разные подходы к нормализации 
гипервозбудимости ЦНС. Блокируя вольтажзависи-
мые натриевые каналы и уменьшая пресинаптическое 
выделение трансмиттеров, мы уменьшаем постси-
наптическую перегрузку нейронов. Таким образом, 
зависимые от ламотрина эффекты снижения постси-
наптической возбудимости опосредованы снижением 
пресинаптического выделения в синаптическую щель 
медиаторов и аминокислот. 

Наше исследование показало, что в случае гипер-
медиации в ЦНС ламотрин эффективно восста-
навливает физиологическую нейропередачу, что 
клинически способствует купированию частоты и ин-
тенсивности головных болей, ощущению повышения 
качества жизни. У пациентов, в патогенезе возник-
новения головной боли которых ведущей причиной 
является гипомедиация ЦНС и в качестве основного 
нейропередатчика выступает глутамат, снижение его 
уровня ламотрином вызывает падение возбудимости 
постсинаптической мембраны и деградацию нейро-
трансмиссии. В клинике такая ситуация проявляет-
ся возникновением вегетативных и эмоциональных 
расстройств, усугубляющих течение хронического 
болевого синдрома. Глутамат, являясь в условиях 
дефицита медиаторов основным трансмиттером, 
поддерживающим нейропередачу, организует работу 
ЦНС в быстром десинхронном режиме. Снижение 
синаптической концентрации глутамата усугубляет 
проблемы поддержания адекватной возбудимости 
постсинаптической мембраны.

Таким образом, в нашем исследовании показано, 
как с помощью препаратов с известным механиз-
мом действия (в нашем случае ламотрина), можно 
формировать лечение, направленное на снижение 
гипервозбудимости мозга и таким образом влиять на 
клинические проявления этого состояния (в нашем 
случае — хронические головные боли).
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Т. М. Майкова 
Особливості застосування препарату ламотрин

для лікування хронічного головного болю з позицій 
концепції про центральну нервову збудливість
Науково-дослідний та діагностичний медичний центр 

«Головний біль» (Дніпропетровськ)

Проведено проспективне рандомізоване дослідження 
ефективності ламотрину у пацієнтів з первинним голо-
вним болем напруження і хронічною мігренню. Виявлено 
енцефалографічні критерії для призначення ламотрину та 
контролю ефективності лікування. Результати інтерпрето-
вано з позицій наукового відкриття щодо саморегулювання 
головного мозку людини.

Т. М. Maykova
Lamotrin application peculiarities for chronic 

headache treatment from the position of central 
nervous excitability conception

Scientifi c consultative and diagnostic Headache center 
(Dnipropetrovs’k)

Prospective randomized research of lamotrin effi ciency with 
the patients who suffered from tension headache and chronic 
migraine have been held. During the research we found out 
encephalographic criteria for lamotrin administration and tre-
atment effi ciency control. The results have been interpreted 
from the positions of scientifi c discovery about human brain 
selfregulation.
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Институт неврологии, психиатрии и наркологии АМН Украины (Харьков)

ПРИМЕНЕНИЕ ЦИТОПРОТЕКТОРА МИЛДРОНАТ 
В КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ АЛКОГОЛЬНОЙ ЗАВИСИМОСТИ

Одной из важнейших задач терапии состояний 
алкогольной зависимости является стабилизация 
ремиссии и профилактика ранних рецидивов [1]. 
Это позволяет пациенту максимально восстановить 
социальное функционирование и другие жизненные 
составляющие, нарушенные во время активного 
злоупотребления алкоголем. Кроме того, наличие 
терапевтических ремиссий после предыдущего лече-
ния является важным условием для формирования 
мотивации к лечению [2].

Начальному периоду ремиссии, протекающему 
после купирования синдрома отмены алкоголя, свой-
ственна значительная лабильность симптоматики: 
спонтанное или обусловленное различными обсто-
ятельствами появление астенической симптоматики 
с выраженным вегетативным компонентом, частое 
обострение патологического влечения к алкоголю 
(ПВА) [3]. В период становления трезвости сохраня-
ющиеся проявления ПВА зачастую приводят к воз-
никновению ранних рецидивов.

Наибольшее внимание наркологов сегодня при-
ковано к этапу становления ремиссии, так как именно 
в этот период закладываются предпосылки для со-
здания трезвости [4, 5]. Кроме того, после устранения 
постинтоксикационных и абстинентных расстройств 
наступает время для диагностики и терапии часто 
более разнообразных и индивидуальных психических 
и соматических нарушений, выходящих за рамки 
синдрома отмены алкоголя.

Проводимая в этом периоде терапия, в первую 
очередь, направлена на дезактуализацию основного 
клинического симптомокомплекса синдрома зависи-
мости — патологического влечения к алкоголю [6, 7]. 
Проявления ПВА в этом периоде характеризуются, 
прежде всего, выраженными аффективными и асте-
ническими расстройствами [7]. Около 50–60 % па-
циентов, неоднократно проходивших стационарное 
лечение для купирования острых проявлений синд-
рома отмены алкоголя, на высоте сохраняющихся 
проявлений ПВА возвращаются к употреблению ал-
коголя в первые же сутки после выписки [8].

Алкогольная зависимость является примером 
полиморбидности. Наиболее часто повреждаются 
печень, поджелудочная железа, сердечно-сосудистая 

система, периферическая и центральная нервная си-
стема. К тому же необходимо подчеркнуть важнейшую 
роль соматических нарушений в возобновлении ПВА 
и возникновении рецидивов болезни [9].

Для долгосрочного прогноза здоровья и жизни 
больных с алкогольной зависимостью патогенетиче-
ски обоснованным является применение препаратов 
с метаболическим эффектом и минимальными по-
бочными действиями.

Из современных препаратов для лечения алко-
гольной болезни, помимо общеизвестных, следует 
рекомендовать Милдронат. Препарат является азо-
аналогом гамма-бутиробетаина (ГББ), он обратимо 
конкурирует за рецепторы ГББ-гидроксилазы — по-
следнего фермента в цепи биосинтеза карнитина [10]. 
В результате этого снижается скорость транспорта 
жирных кислот в митохондрии и увеличивается их 
количество в цитоплазме, что является сигналом для 
клетки о невозможности окисления жирных кислот, 
и она активирует окисление глюкозы. Одновременно 
предупреждается накопление активизированных 
форм недоокисленных жирных кислот и улучшает-
ся транспорт АТФ из митохондрий [11]. Милдронат 
активирует два наиболее важных фермента в цикле 
аэробного окисления глюкозы: гексокиназу и пиру-
ватдегидрогеназу, предотвращающую ацидоз за счет 
уменьшения образования лактата.

Конкурируя за рецепторы ГББ-гидроксилазы, мил-
дронат на 40 % снижает концентрацию карнитина, 
а уровень ГББ при этом возрастает в десятки раз. 
В результате, из-за стерического сходства молекул 
ГББ и ацетилхолина, происходит активация ацетил-
холиновых рецепторов, что в итоге индуцирует син-
тез радикалов оксида азота NO. В результате этих 
изменений повышается энергетическая эффектив-
ность клеток, находящихся в условиях ишемии, что 
позволяет им оказывать противодействие эффектам, 
связанным с ограничением поступления кислорода 
в клетки [10, 11].

В условиях хронического воздействия этанолом 
в мембранах возникают адаптивные изменения, 
обу славливающие эффективное функционирование 
таких мембран в присутствии этанола и ряд нега-
тивных эффектов в его отсутствие. Так, например. 




