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ДІАГНОСТИКА ТА ЛІКУВАННЯ НЕВРОЛОГІЧНИХ РОЗЛАДІВ

Результати проведених досліджень дозволяють зро-
бити такі висновки.

Застосування препарату Омарон в комплексній тера-
пії дисциркуляторної енцефалопатії сприяє регресу не-
врологічної симптоматики, загальному функціонально-
му відновленню та покращанню пізнавальної діяльності 
в більш короткий термін від початку терапії порівняно 
з базовим лікуванням.

Лікування препаратом Омарон покращує у хворих з 
хронічною недостатністю мозкового кровообігу основні 
когнітивні функції, нормалізує психоемоційну сферу.

Застосування препарату Омарон має патогенетичну 
обґрунтованість терапевтичного підходу до лікування 
дисциркуляторної енцефалопатії, що обумовлено ши-
роким спектром його фармакологічного впливу.

Результати проведеного дослідження дозволяють 
рекомендувати препарат Омарон в комплексній терапії 
пацієнтів з дисциркуляторною енцефалопатією.
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Изучено влияние препарата Омарон на выраженность не-
врологических нарушений и когнитивных расстройств у паци-
ентов с дисциркуляторной энцефалопатией ІІ степени. В ходе 
исследования было выявлено, что Омарон ускоряет регресс 
неврологической симптоматики и оказывает более выраженный 
позитивный эффект на когнитивные функции, а также способ-
ствует общему функциональному восстановлению, в сравнении 
с базовым лечением.
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Usage of Omaron in treatment of dyscirculatory 

encephalopathy
Ukrainian medical Stomatological Academy 
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Influence of a preparation of Omaron on expressiveness of 
neurologic disorders and cognitive frustration at patients with dys-
circulatory encephalopathy ІІ degree is studied. During research was 
revealed that Omaron accelerates recourse of neurologic semiology 
and renders more expressed positive eff ect on cognitive functions, 
and also promotes the general functional restoration, in comparison 
with base treatment.
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ДИСФУНКЦІЯ ГЕМАТОЕНЦЕФАЛІЧНОГО БАР’ЄРА 
ПРИ ГОСТРІЙ ЦЕРЕБРАЛЬНІЙ ІШЕМІЇ: СТАТЬ, ВІК, ВАЖКІСТЬ ЗАХВОРЮВАННЯ, 

СУЧАСНІ МОЖЛИВОСТІ В ЛІКУВАННІ

Розвиток енергетичного дефіциту і лактат-ацидозу в 
умовах ішемії мозкової тканини, що зростає до критич-
них значень, запускає низку патологічних реакцій таких, 
як глутамат-кальцієвий каскад, оксидантний стрес, що 
протікають в усіх основних клітинних пулах центральної 
нервової системи [6]. У результаті цих процесів відбува-
ється позаклітинне вивільнення прозапальних цитокінів, 
медіаторів запалення, високоактивних вільних радика-
лів і гострофазних астроцитарних білків, які негативно 
впливають на міжклітинні структури, клітинні мембрани 
і, що важливо, на судинну стінку. При цьому відбувається 
пошкодження базальної судинної мембрани, щільних 
міжендотеліальних контактів, самої ендотеліальної ви-
стилки церебральних судин — головних структурних 
елементів гематоенцефалічного бар’єра (ГЕБ) з розвит-
ком його дисфункції [2].

Найбільш ранньою та постійною реакцією мозкової 
тканини на патологічні й біохімічні зміни при гострій це-
ребральній ішемії є розвиток набряку головного мозку, 
що збільшує об’єм мозку і призводить до підвищення 
внутрішньочерепного тиску (ВЧТ) [3]. Вже через кілька 
хвилин після початку ішемії в результаті пошкодження 

клітинної мембрани і накопичення води в клітині фор-
мується цитотоксичний церебральний набряк. Протягом 
кількох діб поступовий розвиток дисфункції ГЕБ при-
зводить до вазогенного набряку, що характеризується 
збільшенням об’єму позаклітинної рідини, переважно 
в білій речовині [7].

Вивчення протеїнової системи ліквору дозволяє не 
тільки уточнити характер патологічного процесу, але 
й оцінити функціональний стан ГЕБ [5]. Індикатором 
для цих цілей є альбумін. Утворення протеїнів церебро-
спинальної рідини (ЦСР) — це складний, безперервний 
процес, що напряму залежить від функціонування 
ГЕБ [9]. Патологічний процес, такий як ішемія, завжди 
супроводжується дисфункцією бар’єра, змінами мета-
болізму нервової тканини, набряком головного мозку, 
розвитком ендотеліальної дисфункції (ЕД) та створює 
нові, додаткові фактори, що впливають на склад про-
теїнів та їх комплексів у лікворі [1].

Враховуючи той факт, що в патоґенезі ішемічного 
інсульту значну роль відіграють процеси нейрональ-
ного ушкодження, ЕД та порушення функціонуван-
ня ГЕБ випливає необхідність включати в комплекс 
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медикаментозної терапії інсульту такі лікарські препа-
рати, які б могли гальмувати ці процеси. З цих позицій 
у рамках даного дослідження особливий інтерес стано-
вить вивчення впливу ЦДФ-холіну (цитиколін, цитидин-
5-дифосфохолін — аналог ендогенного ЦДФ-холіну), що 
служить донором холіну в процесі синтезу ацетилхоліну 
та є незамінним метаболітом в біосинтезі фосфоліпідів — 
основних компонентів клітинних мембран [4, 10].

Основою роботи були матеріали комплексного 
обстеження 121 хворого із першим в житті інфарктом 
головного мозку (ІМ). 69 хворих (57 %) були особами чо-
ловічої статі, 52 (43 %) — жіночої. Середній вік хворих — 
64,4 ± 0,9 років. Як контрольну групу обстежено 20 осіб 
(11 чоловіків та 9 жінок, середній вік — 58,3 ± 0,7 років) 
із ортопедичною патологією без ураження центральної 
нервової системи, системних захворювань та порушень 
терморегуляції, яким проводилася перидуральна анес-
тезія.

Залежно від призначеної медикаментозної терапії всі 
хворі на ІМ були випадковим чином до початку лікування 
поділені на 2 групи: 1-ша (n = 61) — недиференційована 
терапія + диференційована із призначенням антитром-
ботичних засобів — прямих антикоагулянтів (клексан, 
фраксипарин) та антиагрегантів (аспірин, клопідогрель); 
2-га (n = 60) — терапія 1-ї групи + 1000 мг ЦДФ-холіну 
в/в струменево 2 рази 10 діб, потім перорально по 2 мл 
3 рази на добу протягом 20 діб.

Оцінка важкості стану хворих проводилася з ураху-
ванням рівня свідомості, наявності загальномозкової 
симптоматики та вираженості неврологічного дефіциту 
за шкалою інсульту Національного інституту здоров’я 
США (NIHSS) і шкалою Глазго. На підставі отриманих 
результатів усі хворі були поділені на 2 клінічні під-
групи: А (n = 79) — хворі в стані середнього ступеня 
важкості (середній бал за шкалою NIHSS: 1-ша група — 
14,24 ± 0,29, 2-а — 14,63 ± 0,38); В (n = 42) — хворі в 
важкому стані (середній бал за шкалою NIHSS: 1-ша 
група — 23,65 ± 0,45, 2-га — 24,17 ± 0,35).

Люмбальна пункція з вимірюванням лікворного тиску 
проводилася на 1-шу та 10-ту добу захворювання після 
офтальмоскопії [8]. Для верифікації діагнозу «Інфаркт 
головного мозку», визначення розмірів вогнища та на-
явності мас-ефектів проводили комп’ютерну томогра-
фію головного мозку на томографі «Siemens Somatom 
Emotion 6».

Визначення вмісту альбуміну в сироватці крові 
проводили фотокалориметричним методом із вико-
ристанням набору Liquick Cor-ALBUMIN виробництва 
«Cormay» (Польща). Концентрацію альбуміну в ЦСР ви-
значали імуноферментним методом із використанням 
тест-системи «Альбумін-ІФА» виробництва ТОВ НВЛ 
«Гранум» (Україна).

Максимальна кількість хворих відмічена в стані се-
реднього ступеня важкості (підгрупа А) — 79 (65,3 %) осіб. 
У важкому стані (підгрупа В) були 42 (34,7 %) хворих.

Порівнюючи ефективність застосованих методів 
лікування в обох групах, ми виявили, що додаткове 
призначення розчину ЦДФ-холіну достовірно покращує 
динаміку регресу чутливих порушень (з 100,0 % в обох 
групах на початку лікування до 84,6 та 68,3 % у 1-й та 2-й 
групах відповідно), рухових розладів (з 67,0 % в обох 
групах до 65,4 та 46,8 % відповідно), центрального па-
резу під’язикового нерва (з 67 % в обох групах до 53,8 
та 48,8 % відповідно).

У динаміці лікування на 10-ту добу захворювання від-
мічено зниження сумарного клінічного балу в 1-й групі 
з 16,11 ± 0,54 до 13,28 ± 0,86, а в 2-й — з 16,63 ± 0,38 до 
11,17 ± 1,52, тобто хворі, що додатково отримували роз-
чин ЦДФ-холіну, показали більш позитивну динаміку 
регресу неврологічної симптоматики.

Таким чином, проведене комплексне клініко-не-
врологічне обстеження хворих на ІМ в динаміці захво-
рювання показало більш виражену позитивну динаміку 
клінічної картини у хворих на ІМ, що отримували додат-
ково ЦДФ-холін.

Враховуючи патогенетичну роль ЕД в механізмах по-
шкодження ГЕБ, досліджено рівні альбуміну в сироватці 
крові та ЦСР хворих на ІМ. Згідно з отриманими даними, 
вже з перших годин розвитку ІМ спостерігається різке 
зростання рівнів альбуміну в лікворі в обох групах по-
рівняно з контрольними значеннями (0,404 ± 0,32 та 
0,403 ± 0,12 г/л відповідно), що відображає високу інтен-
сивність перебігу патофізіологічних процесів, які супро-
воджують церебральну ішемію та пошкодження ГЕБ.

В ці ж строки також відмічено зниження рівнів альбу-
міну в сироватці крові в обох групах (p > 0,05) порівняно 
з контрольними значеннями (29,5 ± 1,32 та 29,6 ± 1,12 г/л 
відповідно). У динаміці лікування відмічена тенденція 
(p > 0,05) до підвищення рівнів альбуміну сироватки 
крові в хворих обох груп до субнормальних значень.

Інтенсивність ураження структур ГЕБ відображена 
підвищенням рівнів альбуміну ЦСР в обох групах хворих 
на ІМ за ступенем важкості до початку лікувальних за-
ходів. При цьому рівні альбуміну чітко підвищувалися 
із зростанням ступеня важкості хворого. Це має місце 
як у 1-й, так і в 2-й групі хворих. У динаміці лікування 
спостерігається загальна тенденція до підвищення рів-
ня альбуміну ліквору в усіх підгрупах хворих 1-ї групи, 
що досягає рівня достовірності лише в підгрупі В — 
з 0,46 ± 0,05 г/л до 0,59 ±- 0,07 г/л. Разом із цим ліку-
вальні заходи в 2-й групі призвели до достовірного 
зниження рівнів альбуміну в ЦСР у хворих обох підгруп. 
Достовірні відмінності в рівнях альбуміну на 10-ту добу 
ІМ між 1-ю та 2-ю групами відмічені у хворих у важкому 
стані. Отримані дані можуть свідчити про те, що підви-
щення проникності ГЕБ, що має місце в усіх хворих на 
ІМ, перебігає менш інтенсивно та підлягає більшому 
лікувальному впливу при відносно задовільному та 
середньоважкому станах хворих.

Встановлено, що у хворих в середньоважкому стані 
з невеликими за площею ураження вогнищами в гостро-
му періоді ІМ лікворний тиск відповідає контрольним 
значенням. Вкрай несприятливі для прогнозу захворю-
вання значення ВЧТ зафіксовані в підгрупах В, що більш 
ніж у 2,5 рази перевищують контрольні показники. 
В динаміці лікування відмічено зниження ВЧТ практич-
но в усіх підгрупах, але більш наближені до контролю 
значення отримані в підгрупі А 2-ї групи, що свідчить 
про ефективність мембраностабілізуючих властивостей 
ЦДФ-холіну, який сприяє відновленню життєздатності 
нейронів в зоні penumbra та попередженню посилення 
постішемічних змін в гострому періоді ІМ.

Дослідження показало, що незадовільні показники 
церебрального перфузійного тиску (ЦПТ) нижче 50 мм 
рт. ст., коли виникають метаболічні ознаки ішемії та 
зниження електричної активності мозку, спостерігались 
у хворих обох груп в підгрупі В, тобто у пацієнтів з вели-
кою площею ураження мозкової речовини та високим 
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ВЧТ. Значно сприятливіша картина була у хворих під-
груп А, в яких величина ЦПТ на 1-шу добу захворювання 
та в динаміці медикаментозної корекції практично не 
змінювалася та наближена до показників контрольної 
групи. Відмічено достовірне підвищення величини ЦПТ 
у хворих 2-ї групи в підгрупі В з 43,24 ± 1,01 мм рт. ст. до 
69,08 ± 2,13 мм рт. ст., що доводить позитивний вплив 
ЦДФ-холіну на стабілізацію структур ГЕБ. Вищенаведені 
результати показують, що неадекватний ЦПТ — основ-
ний фактор негативного прогнозу у хворих із підвище-
ним ВЧТ у гострому періоді ІМ.

Кореляційний аналіз взаємозв’язків у протеїновій 
системі ЦСР у хворих на ІМ виявив низку особливостей. 
Так, відмічено зворотні зв’язки між рівнями альбумі-
ну та сумарним клінічним балом: (r = –0,62; p < 0,05). 
Встановлено зворотні кореляційні зв’язки між рівнями 
альбуміну в сироватці крові та ЦСР (r = –0,42; p > 0,05). 
Виявлено прямі достовірні кореляційні зв’язки величини 
ВЧТ та рівнів альбуміну (r = +0,33; p < 0,05) в ЦСР у хво-
рих в гострому періоді ІМ, що вказує на пошкодження 
структур ГЕБ з підвищенням його проникності та роз-
витком набряку мозку. Встановлено прямі достовірні 
зв’язки між об’ємом ураженої зони та величиною ВЧТ 
(r = +0,27; p < 0,05), а також значеннями альбумінового 
коефіцієнту (r = +0,31; p < 0,05), що вказує на зриви меха-
нізмів компенсації транспортних систем ГЕБ, особливо 
при ішемічних вогнищах великих розмірів. В ході до-
слідження виявлено зворотний кореляційний зв’язок 
значень ВЧТ та ЦПТ (r = –0,23; p < 0,05), що свідчить 
про пряму залежність адекватного мозкового крово-
току від функціонування ГЕБ. Встановлено зворотний 
кореляційний зв’язок значень ЦПТ та альбумінового 
коефіцієнту (r = –0,41; p < 0,05), що також вказує на значні 
структурно-функціональні зміни ГЕБ, які супроводжують 
перебіг ІМ.

Виявлені в ході дослідження кореляційні взаємо-
зв’язки між основним показником проникності ГЕБ 
альбуміном, ступенем важкості стану хворих, лікворно-
гіпертензивним синдромом, об’ємом ураженої зони 
свідчать про їх патогенетичне значення в розвитку та 
перебігу ІМ.

Проведене дослідження продемонструвало позитив-
ні нейропротекторні, мембраностабілізуючі та проти-
набрякові ефекти ЦДФ-холіну в гострому періоді ІМ.

На підставі проведеного дослідження можна зробити 
такі висновки.

Вже на 1-шу добу ІМ характерні функціональні зміни 
ГЕБ, про що свідчить різке зростання рівнів альбуміну 

в ЦСР та напряму корелює зі ступенем важкості стану 
хворих.

Виявлено прямі достовірні кореляційні зв’язки ве-
личини ВЧТ, ЦПТ та рівнів альбуміну в лікворі у хворих 
в гострому періоді ІМ, що вказує на пошкодження струк-
тур ГЕБ з підвищенням його проникності та розвитком 
набряку мозку.

При порівнянні ефективності застосованих мето-
дів лікування виявлено, що додаткове призначення 
ЦДФ-холіну призводить до достовірного регресу не-
врологічного дефіциту, більш значущій динаміці по-
казника проникності ГЕБ — альбуміну, що свідчить про 
корекцію ЕД у хворих в гострому періоді ІМ та дозволяє 
стверджувати про наявність ендотеліопротекторного 
ефекту у даного препарату.
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Изучены патогенетические механизмы дисфункции гемато-
энцефалического барьера при острой церебральной ишемии. 
В ходе исследования проведена оценка динамики показателя 
проницаемости барьера — альбумина в цереброспинальной 
жидкости и крови. Показан позитивный эндотелиопротек-
тор ный эффект ЦДФ-холина, который выражался в регрессе 
уровней альбумина в цереброспинальной жидкости.

V. S. Lychko, V. A. Malakhov
Dysfunction of the blood-brain barrier 

at the acute cerebral ischemia: the sex, age, weight 
of disease, modern possibilities 

in treatment
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Pathogenetic mechanisms of the blood-brain barrier dysfunc-
tion at acute cerebral ischemia are studied. During research the 
estimation of the indicator’s dynamics of permeability of a barrier — 
albumin in a cerebral spinal fl uid and blood is spent. CDP-cholin’s 
positive protect eff ect to endothelium which was expressed in 
recourse of levels albumin in a cerebral spinal fl uid is shown.


