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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Болезнь Гентингтона (БГ) – аутосомно-доминантное нейродегенератив-
ное заболевание, обусловленное экспансией CAG-повторов в гене HTT, при котором 
когнитивные нарушения, прежде всего снижение исполнительных функций, могут 
возникать задолго до появления двигательных симптомов.
Цель. Оценить изменения амплитуды и латентности компонента N2 когнитивных вы-
званных потенциалов высокой плотности с парадигмой Струпа и заданием на пере-
ключение (КВПСП), а также его источников у симптомных и асимптомных носителей 
мутации в гене HTT по сравнению с контрольной группой здоровых и проанализиро-
вать связи параметров N2 с клиническими и когнитивными характеристиками.
Материалы и методы. В наблюдательное поперечное исследование включены 
три группы: контрольная (n=22), асимптомные (n=18) и симптомные (n=17) носи-
тели мутации HTT. ЭЭГ высокого разрешения регистрировали с помощью 256-ка-
нальной системы HydroCel (EGI). Компонент N2 определяли в интервале 160–320 мс,  
амплитуду оценивали как межпиковую N2-P2. Источники N2 оценивали методом 
sLORETA в программе BESA Research 7.1. Статистический анализ: t-критерий/ANOVA, 
критерии Манна – Уитни / Краскела – Уоллиса, коэффициент корреляции Спирмена  
с FDR-коррекцией (метод Benjamini – Hochberg).
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Результаты. У симптомных носителей выявлено снижение амплитуды N2 в средне-
лобной (Fz, p=0,019) и левой лобной (F3, p=0,039) областях по сравнению с контро-
лем, а также увеличение латентности N2 в правой переднелобной зоне (Fp2, p=0,031). 
По данным sLORETA, максимальная интенсивность источников N2 во всех группах 
локализовалась в передней поясной коре; по мере прогрессирования заболевания 
мощность источника последовательно снижалась. Амплитуда N2 в лобных областях 
значимо коррелировала с показателями теста Струпа (Fz: r=−0,58, pFDR=0,014), MoCA 
(Fz: r=−0,57, pFDR=0,014) и моторной шкалой UHDRS (F3: r=0,58, pFDR=0,014).
Заключение. Параметры компонента N2 КВПСП высокой плотности отражают про-
грессирующую дисфункцию систем когнитивного контроля при БГ и коррелируют с 
клиническими и когнитивными характеристиками заболевания. Полученные данные 
поддерживают потенциальную роль N2 КВПСП как нейрофизиологического биомар-
кера для мониторинга прогрессирования и стратификации пациентов.
Ключевые слова: болезнь Гентингтона, когнитивные вызванные потенциалы высо-
кой плотности, компонент N2, тест Струпа, sLORETA, передняя поясная кора, испол-
нительные функции
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Huntington’s disease (HD) is an autosomal dominant neurodegenerative 
disorder caused by a CAG repeats expansion in the HTT gene. Cognitive impairments, 
primarily executive function decline, can occur long before the onset of motor symptoms.
Purpose. To evaluate changes in the amplitude and latency of the N2 component of high-
density cognitive evoked potentials in the Stroop paradigm and switching task (CEPSS),  

Оригинальные исследования 
Original Research 
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	� ВВЕДЕНИЕ
Оценка нейросетевых перестроек, лежащих в основе пластичности головного 

мозга, в норме и при патологии представляет собой важную задачу современной не-
врологии [1, 2]. При этом моногенные формы заболеваний мозга дают возможность 
проследить особенности нейродегенеративного процесса на всех его этапах носи-
тельства мутации – от латентного (преклинического) до симптомного. Одним из таких 
заболеваний с аутосомно-доминантным типом наследования является болезнь Ген-
тингтона (БГ). Она обусловлена экспансией CAG-повторов в гене HTT и клинически 
проявляется двигательными, когнитивными и психическими нарушениями [3]. Вы-
сокая предсказуемость развития заболевания у носителей мутации HTT позволяет 
изучить доклинические стадии нейродегенерации и выявить ранние маркеры про-
грессирования [4, 5]. На фоне сохраняющейся преимущественно симптоматической 
терапии и развития болезнь-модифицирующих подходов возрастает потребность в 
чувствительных и воспроизводимых биомаркерах, пригодных для мониторинга те-
чения и оценки эффектов вмешательств [6–8].

Перспективным направлением для выявления биомаркеров БГ является иссле-
дование когнитивных вызванных потенциалов в парадигмах конфликта и переклю-
чения правил, которые отражают процессы когнитивного контроля; компонент N2 

as well as its sources, in symptomatic and asymptomatic HTT mutation carriers compared 
to healthy controls. This study also examined the associations of N2 parameters with 
clinical and cognitive characteristics.
Materials and methods. This cross-sectional observational study included three groups 
of participants: controls (n=22), asymptomatic (n=18), and symptomatic (n=17) HTT 
mutation carriers. High-resolution EEG was recorded using a 256-channel HydroCel 
(EGI) system. The N2 component was determined in the range of 160–320 ms; the 
amplitude was estimated as the N2-P2 interpeak. N2 sources were assessed using the 
sLORETA method in BESA Research 7.1. The statistical analysis included: t-test/ANOVA,  
Mann – Whitney / Kruskal – Wallis test, Spearman correlation coefficient with FDR 
correction (Benjamini – Hochberg method).
Results. Symptomatic carriers showed a decrease in N2 amplitude in the midfrontal  
(Fz, p=0.019) and left frontal (F3, p=0.039) regions compared to controls, as well as an 
increase in N2 latency in the right prefrontal region (Fp2, p=0.031). According to sLORETA 
data, the maximum intensity of N2 sources in all groups was localized in the anterior 
cingulate cortex; as the disease progressed, the source strength consistently decreased. 
N2 amplitude in the frontal regions significantly correlated with the Stroop test  
(Fz: r=−0.58, pFDR=0.014), MoCA (Fz: r=−0.57, pFDR=0.014), and the UHDRS motor scale 
(F3: r=0.58, pFDR=0.014).
Conclusion. Parameters of the N2 high-density CEPs component reflect progressive 
dysfunction of cognitive control systems in HD and correlate with clinical and cognitive 
characteristics of the disease. These data support the potential role of N2 CEPSS as a 
neurophysiological biomarker for monitoring progression and patients’ stratification.
Keywords: Huntington’s disease, high-density cognitive evoked potentials, N2 
component, Stroop test, sLORETA, anterior cingulate cortex, executive functions

Когнитивные вызванные потенциалы высокой плотности как нейрофизиологические  
маркеры изменений исполнительного контроля при прогрессировании болезни Гентингтона



165«Неврология и нейрохирургия Восточная Европа», 2026, том 16, № 2

рассматривается как электрофизиологический коррелят разрешения конфликта и 
торможения нерелевантной информации, осуществляемых фронто-стриарными си-
стемами и передней поясной корой [4, 9, 10]. 

Парадигма Струпа – «золотой стандарт» для изучения того, как мозг разрешает 
конфликты между автоматическими процессами и сознательными целями. При вы-
полнении этого теста, когда цвет букв не совпадает со значением слова (например, 
слово «синий» написано красным цветом), возникает когнитивный конфликт, и про-
цесс мониторинга и разрешения конфликта может быть визуализирован с помощью 
компонента N2 вызванных потенциалов. 

Парадигма переключения заданий (Task-Switching), когда испытуемому предъ-
являются стимулы, которые можно классифицировать по двум разным признакам 
(например, по смыслу слова или цвету шрифта), а правила классификации могут из-
меняться, является одной из наиболее чувствительных когнитивных задач для изу-
чения дисфункции нейросетей исполнительного контроля. Когнитивные вызванные 
потенциалы с применением комплексной парадигмы, сочетающей задание Струпа и 
переключение правил (КВПСП), показали наибольшую эффективность для выявле-
ния изменений амплитуды N2 уже на преклинической стадии БГ [11]. В этих работах 
найдено уменьшение амплитуды N2 по мере прогрессирования БГ, однако анализ 
ограничивался относительно небольшим числом отведений, что могло снижать ин-
формативность результатов. 

Исследование эффективности этого теста с использованием вызванных потенциа-
лов высокой плотности ранее не проводилось. Применение вызванных потенциа-
лов высокой плотности с оценкой локализации источников методом sLORETA (low 
resolution electromagnetic tomography) позволяет более точно описывать топогра-
фию эффекта и интерпретировать его источники [12]; при этом передняя поясная 
кора (anterior cingulate cortex, ACC) рассматривается как ключевой узел сетей испол-
нительного контроля [13–15]. Взаимосвязь между параметрами КВПСП и клиниче-
ски значимыми когнитивными и моторными характеристиками на разных стадиях БГ 
остается недостаточно изученной.

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оценить изменения амплитуды и латентности компонента N2 КВПСП высокой 

плотности, а также его источников у симптомных и асимптомных носителей мутации 
в гене HTT по сравнению с контрольной группой здоровых и проанализировать свя-
зи параметров N2 с клиническими и когнитивными характеристиками. 

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено наблюдательное поперечное исследование на базе ФГБНУ «Научный 

центр неврологии» (Москва), Институт мозга, лаборатория возрастной физиологии 
и нейрокибернетики; набор осуществлялся среди амбулаторных пациентов научно-
консультативного отделения. Включали лиц старше 18 лет, подписавших информи-
рованное согласие. Основную группу составили носители экспансии CAG-повторов 
в гене HTT, независимо от наличия клинических проявлений (асимптомные и сим-
птомные носители); контрольную группу – лица без клинических признаков не-
врологического заболевания. Критерии невключения: хореический/хореиформ-
ный гиперкинез иной этиологии, тяжелая соматическая/психическая патология,  
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структурные поражения головного мозга, не связанные с нейродегенеративным 
процессом. Носительство HTT подтверждали генетически, двигательные нарушения 
оценивали по моторной части шкалы UHDRS.

Когнитивную нагрузку для исследования КВПСП создавали с использованием 
комбинированной парадигмы «Струп + переключение правил»: предъявляли цвето-
вые слова в конгруэнтных и неконгруэнтных условиях, при этом правило ответа за-
давалось формой стимула (реакция на значение слова или на цвет шрифта); ответы 
регистрировали с помощью пульта с четырьмя клавишами (рис. 1). 

ЭЭГ высокого разрешения регистрировали с помощью 256-канальной системы 
HydroCel (EGI) (рис. 2) с последующей офлайн-предобработкой (полосовая фильтра-
ция – 0,3–70 Гц, сегментация с эпохой анализа – −100 мс до и 700 мс после подачи 

Рис. 1. Схема парадигмы Струпа и задания на переключения. Основные пояснения в тексте 
Fig. 1. Schematic diagram of the Stroop paradigm and switching task. Key explanations in the text

Рис. 2. Схема расположения электродов при регистрации усредненных когнитивных вызванных 
потенциалов высокого разрешения с использованием парадигмы Струпа и заданием  
на переключение
Fig. 2. Electrode placement diagram for recording high-resolution averaged cognitive evoked potentials 
using the Stroop paradigm and switching task
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стимулов, контроль базовой линии в интервале –100… 0 мс), проводилось удаление 
артефактных эпох и каналов; вызванные потенциалы пересчитывали к усредненно-
му по всем отведениям референтному электроду (average reference). Проводили ус-
реднение 40–60 эпох анализа. Компонент N2 определяли как второй негативный пик 
в интервале 160–320 мс, амплитуду оценивали как межпиковую N2-P2. Источники N2 
оценивали методом sLORETA по результатам картирования КВПСП в пиковой латент-
ности с использованием программного обеспечения BESA Research 7.1. Записи с вы-
раженными двигательными артефактами, препятствующими усреднению, исключа-
ли из ERP-анализа.

Для снижения размерности данных при множественных сравнениях усредняли 
показатели амплитуды КВПСП в 256 отведениях до системы 10-20. 

Статистический анализ выполняли в Statistica 12: нормальность проверяли тестом 
Шапиро – Уилка; применяли t-критерий/ANOVA (с использованием пост-хок Тьюки) 
либо U-критерий Манна – Уитни / Краскела – Уоллиса (пост-хок Данна). Для оценки 
корреляции между параметрами N2 КВПСП, количеством CAG-повторов, БОЗ, мо-
торной шкалой UHDRS и характеристиками когнитивных тестов (MoCA и показатель 
интерференции в тесте Струпа) использовали коэффициент корреляции Спирмена 
(p<0,05). Для контроля уровня ложноположительных результатов (False discovery 
rate, FDR) применяли метод Benjamini – Hochberg, причем коррекцию оценивали от-
дельно для группы клинических и когнитивных шкал и группы генетических тестов. 
Исследование одобрено локальным этическим комитетом ФГБНУ «Научный центр 
неврологии» (протокол № 12-3/20 от 28.12.2020).

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
В анализ включены три группы: контрольная, асимптомные и симптомные но-

сители мутации HTT (табл. 1). Группы были сопоставимы по возрасту и полу. Группы 
симптомных и асимптомных носителей мутаций не различались по количеству CAG-
повторов. Индекс бремени болезни (БОЗ) был значимо выше у симптомных носите-
лей по сравнению с асимптомными (p=0,002).

При выполнении парадигмы «Струп + переключение правил» во всех группах 
регистрировались воспроизводимые КВПСП с выраженным фронтальным вкладом; 

Таблица 1
Общая характеристика полового и возрастного состава групп исследования 
Table 1
General characteristics of sex and age composition of the study groups

Показатель Контрольная 
группа

Асимптомные носите-
ли мутации

Симптомные носите-
ли мутации P-value

Возраст 36 
(30–47)

35,5 
(30,5–41,5)

41 
(37–46)

>0,051–2

0,7422–3

М/Ж 8/14 8/10 10/7 0,1241–3

Количество по-
второв CAG – 42,5 

(41–44,5)
44 
(43–48) 0,0812–3

БОЗ – 271±72,16 387,59±96,4 0,0022–3

Примечание: представлена медиана (интерквартильный размах) для показателей возраста и количества CAG-повторов, 
M±SD – для БОЗ.
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Таблица 2
Латенция (мс) компонента N2 КВПСП в группах здоровых испытуемых, асимптомных  
и симптомных носителей мутации HTT (средние значения и стандартные отклонения (M±SD))
Table 2
Latency (ms) of the N2 CEPSS component in the groups of healthy subjects, asymptomatic  
and symptomatic HTT mutation carriers (mean values ​​and standard deviations (M±SD))

Область Контрольная 
группа (1)

Асимптомные носи-
тели мутации (2)

Симптомные носи-
тели мутации (3) P-value

Левая переднелобная (Fp1) 197±34 205±52 220±35
>0,051

>0,051–3

>0,052–3

Правая переднелобная (Fp2) 190±34 200±50 233±32
0,7331–2 
0,0311–3 
0,1232–3

Среднелобная (Fz) 198±38 204±49 228±41
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая лобная (F3) 217±43 217±56 238±51
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая лобная (F4) 198±32 203±45 234±33
0,9171–2 
0,0581–3 
0,1162–3

Левая передневисочная (F7) 205±39 215±55 235±48
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая передневисочная (F8) 196±31 201±49 229±30
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Центральная вертексная (Cz) 210±39 207±45 240±37
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая центральная (C3) 220±49 219±48 236±55
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая центральная (C4) 202±41 209±41 236±46
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая средневисочная (T3) 211±49 220±56 233±48
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

по групповой усредненной кривой в лобной области (Fz) у симптомных носителей 
отмечалось снижение выраженности негативности в области N2, что согласуется с 
топографическим картированием амплитуды N2 (рис. 2).

Количественный анализ латентности N2 показал, что статистически значимые 
межгрупповые различия выявлены в правой переднелобной области (Fp2): латент-
ность N2 у симптомных носителей была больше, чем в контроле (p=0,031). В осталь-
ных анализируемых областях различия латентности между группами носили харак-
тер тенденций и статистически значимыми не были (табл. 2).

По амплитуде N2 (межпиковая N2-P2) выявлено уменьшение выраженности нега-
тивного компонента N2 у симптомных носителей в ряде передних отведений (рис. 3). 
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Область Контрольная 
группа (1)

Асимптомные носи-
тели мутации (2)

Симптомные носи-
тели мутации (3) P-value

Правая средневисочная (T4) 199±28 202±38 227±38
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Центральнотеменная (Pz) 207±47 195±49 215±54
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая теменная (P3) 204±45 203±49 229±58
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая теменная (P4) 204±42 197±45 222±55
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая задневисочная (T5) 193±44 199±40 229±53
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая задневисочная (T6) 196±44 193±44 220±59
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая затылочная (O1) 195±45 191±43 218±55
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая затылочная (O2) 196±49 199±54 211±59
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Примечание: 1–2 – сравнение между контрольной группой (1) и группой асимптомных носителей мутации (2); 1–3 – срав-
нение между контрольной группой (1) и группой симптомных носителей мутации (3); 2–3 – сравнение между группой 
асимптомных носителей (2) и симптомных носителей мутации (3).

Окончание таблицы 2

Наиболее отчетливые различия отмечены в среднелобной области Fz (p=0,019 для 
различий между нормой и симптомными носителями; также p=0,030 для различий 
асимптомных и симптомных носителей) и в левой лобной области F3 (для различий 
1–3; p=0,036 для 2–3; рис. 3, табл. 3). Дополнительно симптомные носители отлича-
лись от асимптомных по амплитуде N2 в левой переднелобной области Fp1 (p=0,035 
для 2–3) и левой передневисочной области F7 (p=0,043 для 2–3; табл. 3).

При анализе источников компонента N2 во всех группах найдено, что максималь-
ная интенсивность источников была локализована в передней поясной коре (ACC). 
При этом по мере прогрессирования заболевания мощность источника последова-
тельно снижалась. Анализ подтвердил участие ACC в генерации N2 и показал стадий-
но зависимое уменьшение интенсивности вызванного ответа (рис. 4).

Корреляционный анализ амплитуды N2 выполняли на всей выборке носителей 
мутации HTT (n=30). Наиболее тесные корреляции выявлены в лобных областях. По-
казатели генетической отягощенности коррелировали с латенцией и амплитудой 
N2. Показатели БОЗ были связаны прямой корреляцией с латенцией N2 в следую-
щих областях: правой переднелобной (Fp2) (r=0,41, p=0,02), правой лобно-височ-
ной (F8) (r=0,36, p=0,05) и срединной центральной (Cz) (r=0,37, p=0,043). Количество 
CAG-повторов коррелировало с редукцией амплитуды N2 в левой переднелобной  
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Рис. 3. Усредненные (КВПСП) в норме (Н), на преклинической (ПреБГ) и симптомной стадиях 
БГ (БГ): A – КВПСП в лобной области (Fz); B – картирование амплитуды компонента N2 КВПСП. 
Вертикальной линией отмечен момент подачи стимула. При картировании увеличение 
негативных значений амплитуды N2 соответствует сдвигу в синюю часть спектра, уменьшение 
негативных значений – сдвигу в красную часть спектра
Fig. 3. High-resolution averaged CEPSS in normal (upper part), preclinical (middle part),  
and symptomatic HD (lower part): A – CEPSS in the frontal region (Fz); B – mapping of the amplitude  
of the N2 component of the CEPSS. The vertical line marks the moment of stimulus presentation.  
In the mapping, an increase in the negative values ​​of the N2 amplitude corresponds to a shift toward 
the blue part of the spectrum, and a decrease in the negative values ​​corresponds to a shift toward  
the red part of the spectrum

области (Fp1) (r=0,38, p=0,038). Однако во всех этих случаях корреляционная зависи-
мость была незначимой при FDR-коррекции.

Ухудшение показателей теста Струпа в условиях интерференции коррелиро-
вало с уменьшением амплитуды N2 в лобной срединной (Fz) (r=–0,58, p=0,0007, 
pFDR=0,014), в левой лобной (F3) (r=–0,52, p=0,0037, rFDR p=0,035) и в правой перед-
нелобной областях (Fp2) (r=–0,50, p=0,0063, pFDR=0,043).

Амплитуда N2 в лобных областях также была связана отрицательной корреляци-
ей с показателями MoCA в лобной срединной (Fz) (r=–0,57, p=0,00096, pFDR=0,014)  
и в левой лобной областях (F3) (r=–0,56, p=0,0012, pFDR =0,014). 

Ухудшение показателей моторной шкалы UHDRS коррелировало с уменьшением 
амплитуды N2 в лобных областях: в левой лобной (F3) (r=0,58, p=0,0007, pFDR=0,014), 
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Таблица 3
Амплитуда (мкВ) компонента N2 КВПСП в группах здоровых испытуемых, асимптомных  
и симптомных носителей мутации HTT
Table 3
Amplitude (μV) of the N2 component of CEPSS in groups of healthy subjects, asymptomatic  
and symptomatic carriers of the HTT mutation

Область Контрольная 
группа (1)

Асимптомные носи-
тели мутации (2)

Симптомные носи-
тели мутации (3) P-value

Левая переднелобная (Fp1) –3,80±2,49 –4,20±1,97 –1,92±1,81
0,8471–2 
0,0971–3 
0,0352–3

Правая переднелобная (Fp2) –3,68±2,02 –3,93±2,22 –2,33±1,83
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Среднелобная (Fz) –4,07±2,12 –3,91±2,00 –1,74±1,87
0,9711–2 
0,0191–3 
0,0302–3

Левая лобная (F3) –3,88±2,03 –3,9±2,04 –1,88±1,64
0,0991–2 
0,0391–3 
0,0362–3

Правая лобная (F4) –3,20±1,76 –3,63±2,04 –2,12±1,53
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая передневисочная (F7) –3,87±2,40 –4,10±2,26 –1,90±1,42
0,9441–2 
0,0781–3 
0,0432–3

Правая передневисочная (F8) –3,28±1,83 –3,46±1,91 –3,00±1,72
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Центральная вертексная (Cz) –2,79±1,46 –2,61±2,49 –1,72±1,44
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая центральная (C3) –2,59±1,3 –2,68±1,99 –2,05±1,04
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая центральная (C4) –2,10±1,35 –1,85±1,50 –2,04±0,69
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая средневисочная (T3) –2,93±1,69 –2,55±1,61 –3,11±1,68
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая средневисочная (T4) –2,24±1,61 –2,14±1,40 –3,80±1,53
0,9791–2 
0,0411–3 
0,0282–3

Центральнотеменная (Pz) –3,78±1,89 –2,72±2,31 –3,56±1,80
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая теменная (P3) –3,20±1,85 –2,25±1,63 –3,16±1,27
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая теменная (P4) –3,00±1,80 –2,62±2,07 –3,46±1,65
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая задневисочная (T5) –3,86±2,24 –2,99±2,40 –5,93±3,50
0,5891–2 
0,1391–3 
0,0232–3
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Рис. 4. Источники компонента N2 КВПСП (nAm/cm3) по данным sLORETA в контрольной группе 
здоровых (1), у асимптомных (2) и симптомных (3) носителей мутации HTT. Во всех группах 
основной источник локализуется в передней поясной коре (координаты Talairach); по мере 
прогрессирования заболевания отмечается снижение мощности источников
Fig. 4. Sources of the N2 component of the CEPSS (nAm/cm3) according to sLORETA data in the healthy 
control group (1), asymptomatic (2), and symptomatic (3) carriers of the HTT mutation. In all groups, 
the main source is localized in the anterior cingulate cortex (Talairach coordinates); as the disease 
progresses, a decrease in the strength of the sources is noted

Область Контрольная 
группа (1)

Асимптомные носи-
тели мутации (2)

Симптомные носи-
тели мутации (3) P-value

Правая задневисочная (T6) –3,78±2,80 –3,56±3,12 –5,09±2,61
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Левая затылочная (O1) –4,88±3,18 –4,03±3,86 –6,41±3,57
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Правая затылочная (O2) –4,52±2,99 –4,06±3,51 –5,36±3,40
>0,051–2 
>0,051–3 
>0,052–3

Примечание: 1–2 – сравнение между контрольной группой (1) и группой асимптомных носителей мутации (2); 1–3 – срав-
нение между контрольной группой (1) и группой симптомных носителей мутации (3); 2–3 – сравнение между группой 
асимптомных носителей (2) и симптомных носителей мутации (3).

Окончание таблицы 3
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в лобной срединной области (Fz) (r=0,56, p=0,0012, pFDR =0,014) и в левой передне-
лобной (Fp1) (r=0,52, p=0,0037, pFDR=0,029) и в правой лобной областях (Fp2) (r=0,47, 
p=0,0075, pFDR=0,043). В то же время ухудшение показателей моторной шкалы 
UHDRS было связано с большей выраженностью амплитуды N2 в правой височной 
области (T4) (r=–0,51, p=0,0038, pFDR=0,043). 

	� ОБСУЖДЕНИЕ
В настоящем исследовании с использованием регистрации КВПСП высокой плот-

ности в комбинированной парадигме «Струп + переключение правил» показаны 
изменения компонента N2 у носителей экспансии CAG в гене HTT, нарастающие по 
мере клинической манифестации заболевания. У симптомных носителей мутации 
HTT выявлено снижение (т. е. уменьшение по выраженности) амплитуды N2 в средне-
лобных и лобных отведениях по сравнению с группой контроля, а также увеличение 
латентности N2 в правой переднелобной области. 

С функциональной точки зрения N2 рассматривают как нейрофизиологический 
маркер мониторинга конфликта и когнитивного контроля, достигающий пика при-
мерно в интервале 150–300 мс. В генерации N2 основную роль играет передняя по-
ясная кора, которая функционально тесно связана с фронто-стриатными нейросетя-
ми. Полученные нами результаты согласуются и с данными предшествующих иссле-
дований c использованием парадигмы Струпа [11, 13–17].

В этом контексте уменьшение выраженности N2 у симптомных носителей можно 
интерпретировать как снижение эффективности систем мониторинга конфликта и 
торможения нерелевантной информации, необходимых для быстрой перестройки 
поведения при конкуренции правил ответа. Такой механизм особенно важен для 
комбинированных задач, где требуется подавлять нерелевантную информацию в 
тесте Струпа и одновременно переключаться между правилами; именно для таких 
условий обсуждается значение N2 как наиболее эффективного индикатора тормо-
жения следов предыдущего правила при БГ [11, 17]. 

 Представляет интерес тот факт, что применение КВПСП высокой плотности с 
оценкой источников позволяет уточнить локализацию эффекта. По данным sLORETA, 
максимальная интенсивность источника N2 в группах контроля, асимптомных и сим-
птомных носителей локализовалась в области ACC, что соответствует данным о ло-
кализации источников N2 при задачах конфликта и данным sLORETA-исследований у 
носителей мутации HTT [11, 17]. 

Корреляционный профиль также указывает на клиническую значимость N2 
КВПСП как потенциального функционального биомаркера. Наиболее тесные связи 
амплитуды N2 с когнитивными характеристиками теста Струпа и МоСА, а также по-
казателями моторной шкалы UHDRS локализовались в лобных областях. С учетом 
отрицательных значений амплитуды N2 отрицательные корреляционные связи с 
когнитивными шкалами свидетельствуют о сопряженности ослабления N2 с ухуд-
шением функций исполнительного контроля. Положительные связи амплитуды N2 с 
показателями моторной шкалы UHDRS отражают уменьшение выраженности N2 по 
мере прогрессирования заболевания, что соответствует ранее полученным данным 
и дополняет их [10, 11]. Результаты свидетельствуют о роли нейросетей ACC – лобная 
кора – стриатум в нарушении функций исполнительного контроля, а также общего 
снижения когнитивных функций по показателям MoCA.
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Более тесная корреляция N2 с показателями когнитивных и моторных функций, 
чем с количеством CAG-повторов, отражает более непосредственное влияние функ-
ционального состояния фронто-стриатных нейросетей, обеспечивающих эти функ-
ции, на параметры N2. В то же время зависимость амплитуды N2 от генетической 
предрасположенности опосредуется множеством промежуточных факторов. Это 
различие подчеркивает ценность комплексного подхода – генетического, клиниче-
ского и нейрофизиологического – для ранней диагностики и мониторинга прогрес-
сирования заболевания.

Сопоставление с предшествующими работами указывает на преемственность 
полученных эффектов. В литературе описано снижение амплитуды N2 по мере про-
грессирования у пациентов на доклинических стадиях БГ в продольном дизайне, 
что рассматривалось как чувствительный индекс ухудшения когнитивного контро-
ля [11, 17]. 

Наши данные согласуются с этими результатами и дополняют их благодаря ис-
пользованию КВПСП высокой плотности с детализированной топографией, локали-
зации с подтверждением вовлечения ACC и указанием на снижение мощности ис-
точников, а также наличием корреляции показателей N2 с клиническими и когнитив-
ными шкалами на объединенной выборке носителей мутации HTT.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В настоящем исследовании с использованием КВПСП высокой плотности было 

подтверждено, что нарушение исполнительного контроля является неотъемлемым 
признаком, сопровождающим прогрессирование нейродегенеративного процес-
са у пациентов с БГ на всех стадиях болезни – от латентной (пресимптомной) до 
клинически развернутой. Конкретным нейрофизиологическим параметром, от-
ражающим прогрессирующую дисфункцию систем когнитивного контроля при БГ, 
является компонент N2 КВПСП, коррелирующий с клиническими и когнитивными 
характеристиками заболевания. В целом совокупность результатов поддерживает 
представления о значении параметров N2 КВПСП как нейрофизиологического ин-
дикатора функциональной вовлеченности сетей когнитивного контроля при БГ, по-
тенциально пригодного для мониторинга состояния и стратификации пациентов в 
исследованиях.

Интерпретация результатов должна учитывать ряд ограничений. Во-первых, 
дизайн носил преимущественно поперечный характер, тогда как для оценки про-
грессирования и индивидуальной чувствительности маркера предпочтительны 
продольные наблюдения. Во-вторых, в перспективе было бы полезно рассматривать 
не только пиковые параметры N2, но и кластерно-временные метрики. Наконец, 
локализация источников методом sLORETA остается модельно зависимой оценкой, 
поэтому ее следует трактовать как вероятностную, а не прямую анатомическую ве-
рификацию.

_________________________________________________________________________________________________
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Цель. Представить первые результаты селективной дорзальной ризотомии у взрос-
лых при спастической геми- и параплегии в Беларуси. 
Материалы и методы. В исследование были последовательно включены 10 пациен-
тов с целью хирургического лечения рефрактерной спастичности. Возраст пациен-
тов составил 40,6 [18,0; 46,9] года, давность патологии – 16,1 [4,5; 18,0] года. Комплекс 
исследований включал гониометрию тазобедренных, коленных и голеностопных 
суставов с измерением активных и пассивных объемов движений, оценивалась мы-
шечная сила по шкале MRCS, спастичность – по модифицированной шкале Ashworth. 
У амбулаторных пациентов проводился тест ходьбы на 25 футов. Селективная дор-
зальная ризотомия выполнялась одноуровневым доступом под нейрофизиологиче-
ским мониторингом с пересечением от 25 до 75% фасцикул дорзальных корешков 
под тотальной внутривенной анестезией. Эффективность вмешательства и его ос-
ложнения оценивались в течение 1 месяца после хирургического лечения.
Результаты. В результате селективной дорзальной ризотомии было пересечено  
63 из 121 (52,1%) и 73 из 151 (48,3%) фасцикулы справа и слева соответственно. 
В  раннем послеоперационном периоде было отмечено увеличение мышечной 
силы в нижних конечностях с 2,6 [2,0; 3,1] до 2,85 [2,0; 3,7] (р=0,043). Усредненный 
балл спастичности изменился в сторону снижения у всех пациентов с 1,95 [1,4; 2,4]  
до 0,7 [0,2; 1,2] (р=0,005). Аналогичные по динамике данные были получены при оцен-
ке времени ходьбы на расстояние 25 футов. Все амбулаторные пациенты прошли бы-
стрее дистанцию без снижения качества ходьбы со снижением времени с 32,4 [16,6; 
55,12] до 22,5 [11,6; 41,1] секунды (р=0,028). Среди побочных действий наблюдались 
болевой нейропатический синдром легкой или средней степени тяжести, ощущение 
«отечности, тяжести», зоны гипестезии в области голеней или стоп с постепенным 
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регрессом в течение 1–2 недель. В 2 случаях потребовалось хирургическое вмеша-
тельство по поводу выявленной ликвореи и подкожной гематомы. 
Заключение. Выполнение селективной пояснично-крестцовой дорзальной ризото-
мии у взрослых пациентов является перспективным методом коррекции спастиче-
ского синдрома в нижних конечностях. С целью повышения эффективности селек-
тивности ризотомии требуется дальнейшее изучение нейрофизиологических мето-
дов контроля спастичности на до- и интраоперационном этапе.
Ключевые слова: селективная дорзальная ризотомия, взрослые, спастическая 
геми- и параплегия нижних конечностей, интраоперационный нейрофизиологиче-
ский мониторинг, эффективность, послеоперационные осложнения
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Purpose. To present the first results of selective dorsal rhizotomy in adults with spastic 
hemiplegia and paraplegia performed in Belarus.
Materials and methods. A total of 10 patients were consecutively enrolled in the study 
in order to undergo surgical treatment of refractory spasticity. The patients’ age was 40.6 
[18.0; 46.9] years, and the duration of the pathology was 16.1 [4.5; 18.0] years. The study 
included goniometry of the hip, knee, and ankle joints, measuring active and passive 
ranges of motion, and assessing muscle strength using the MRCS scale and spasticity using 
the modified Ashworth scale. Outpatient patients underwent a 25-foot walk test. Selective 
dorsal rhizotomy was performed using a single-level approach under neurophysiological 
monitoring, with 25 to 75% of the dorsal root fascicles being transected under total 
intravenous anesthesia. The effectiveness of the intervention and its complications were 
evaluated within 1 month after surgical treatment. 
Results. As a result of selective dorsal rhizotomy, 63 of 121 (52.1%) and 73 of 151 (48.3%) 
fasciculi were crossed on the right and left sides, respectively. In the early postoperative 
period, there was an increase in muscle strength in the lower extremities from 2.6 [2.0; 
3.1] to 2.85 [2.0; 3.7] (p=0.043). The average spasticity score decreased in all patients from 
1.95 [1.4; 2.4] to 0.7 [0.2; 1.2] (p=0.005). Similar trends were observed in the assessment 
of walking time over a distance of 25 feet. All outpatients walked faster with no decrease  
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	� ВВЕДЕНИЕ
Спастичность является одним из основных клинических проявлений множе-

ства заболеваний центральной нервной системы вне зависимости от уровня пора-
жения. Несмотря на то, что в ряде случаев спастичность помогает компенсировать 
центральный парез в конечностях, что особенно важно при вертикализации паци-
ентов в периоде реабилитации, при определенной степени выраженности именно 
спастичность может являться наиболее важной причиной страданий пациента и его 
функциональных ограничений. При  исчерпании резервов компенсации функцио-
нальных нарушений за счет формирования новых нейронных связей в центральной 
нервной системе наступает период относительной стабилизации состояния. Однако 
спастичность – это не только расстройство движений, характеризующееся скорость-
зависимым повышением тонического рефлекса на растяжение (мышечного тонуса) 
с усилением сухожильных рефлексов [1]. В настоящее время это понятие трактуется 
более широко – как «нарушение сенсомоторного контроля» – и подвергается посто-
янному пересмотру [1–3]. При определенных условиях спастичность трансформиру-
ется в прогрессирующий инвалидизирующий процесс, приводящий к укорочению 
мышц, костным деформациям, стойкому болевому синдрому. И основной проблемой 
в данной ситуации является сохранение спастичности (ее рефрактерность), несмо-
тря на применение пероральных антиспастических препаратов в достаточных тера-
певтических дозах (или появление непереносимых побочных эффектов), неадекват-
ный ответ на локальную терапию (препараты ботулотоксина) и физические методы. 
В данной ситуации предлагается выполнение хирургического вмешательства, одним 
из вариантов которого и является селективная дорзальная ризотомия (СДР) [4]. 

СДР – это нейрохирургическое вмешательство, наиболее часто выполняемое на 
пояснично-крестцовом уровне для снижения спастичности нижних конечностей. 
Цель ее состоит в прерывании (точнее в снижении) афферентного стимула моноси-
наптического рефлекса растяжения. 

СДР с целью уменьшения спастичности впервые была описана Foerster в 1900-х 
годах, однако в связи частым развитием параличей с сенсорными нарушениями дан-
ная методика на то время не получила распространения [5]. Но благодаря работам 
Fasano по интерпретации вариантов ответов на интраоперационную электрофизио-
логическую стимуляцию, модификации хирургического доступа по Peacock c много-
уровневой ламинэктомией L2–L5 с последующей СДР на уровне конского хвоста (L2–
S1) хирургия спастики была возрождена [6, 7]. Позже Park модифицировал методику 

in walking quality, with a decrease in time from 32.4 [16.6; 55.12] to 22.5 [11.6; 41.1] 
seconds (p=0.028). 
Conclusion. Performing selective lumbosacral dorsal rhizotomy in adult patients is a 
promising method for correcting spasticity in the lower extremities. To improve the 
selectivity of rhizotomy, further research into neurophysiological methods for spasticity 
control at the pre- and intraoperative stages is required.
Keywords: selective dorsal rhizotomy, adults, spastic hemiplegia and paraplegia of the 
lower extremities, intraoperative neurophysiological monitoring, efficacy, postoperative 
complications

Первые результаты применения селективной дорзальной ризотомии  
при спастичности нижних конечностей у взрослых
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на одноуровневый доступ (обычно L1 или L2), применил ультразвук для локализации 
conus medullaris [8]. 

В настоящее время применяются оба типа хирургического доступа, как на уровне 
конского хвоста, так и на уровне конуса, также выполняется как ламинопластика, так 
и ламинэктомия. Тем не менее одноуровневый доступ является наиболее щадящим 
и именно при нем значение интраоперационного нейромониторинга играет цен-
тральную роль в обеспечении селективности, эффективности и безопасности СДР. 
Несмотря на то, что нет сомнений в необходимости применения СДР в коррекции 
спастичности [4, 9], существуют противоречивые мнения по поводу долгосрочной 
эффективности [10–12], распространенности послеоперационных осложнений [13], 
критериям отбора пациентов, целесообразности применения данной методики на 
взрослой популяции при различной нозологии [14, 15]. 

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Представить первые результаты селективной дорзальной ризотомии у взрослых 

при спастической геми- и параплегии в Беларуси.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были последовательно включены 10 пациентов, госпитализиро-

ванных в РНПЦ неврологии и нейрохирургии для коррекции рефрактерной спастич-
ности в связи с неэффективностью консервативного лечения не менее двух лет. Воз-
раст (Ме [Q1; Q3]) пациентов составил 40,6 [18,0; 46,9] года. Минимальный возраст у 
одного пациента составил 17,9 года на момент поступления в стационар, и с учетом 
достижения совершеннолетия в послеоперационном периоде пациент был включен 
в исследование для динамического наблюдения. Максимальный возраст не превы-
шал 49,2 года. В выборке преобладали лица мужского пола: 8 из 10. 

Шесть из десяти пациентов были амбулаторными (возможность ходьбы самостоя-
тельно или со вспомогательными приспособлениями). Распределение спастичности 
было разнообразным: билатеральным без существенной асимметрии, билатераль-
ным с клинически значимой асимметрией (различие более чем 1 балл по модифици-
рованной шкале Ashworth (МША)), односторонним. Давность патологии составила 
16,1 [4,5; 18,0] года. Подробные демографические и клинические характеристики па-
циентов представлены в табл. 1.

Все пациенты, включенные в исследование, были выявлены на амбулаторном 
этапе при обращении в консультативно-поликлиническое отделение РНПЦ невро-
логии и нейрохирургии или на стационарном этапе лечения данного учреждения. 
Пациенты не имели сопутствующей патологии периферической нервной системы, 
предшествующих операций на спинном мозге и корешках спинного мозга. 

Все пациенты добровольно подписали форму информированного согласия участ-
ника исследования. Форма одобрена комитетом по этике РНПЦ неврологии и ней-
рохирургии. Пациентам была выполнена гониометрия в тазобедренных, коленных 
и голеностопных суставах с измерением активных и пассивных объемов движений 
(АОД и ПОД соответственно). Измерения выполнялись ручным электронным гонио-
метром с регистрацией среднего из трех последовательных измерений в целых чис-
лах. Мышечная сила оценивалась по шкале Совета по медицинским исследованиям 
(Medical Research Council Scale, MRCS), спастичность – по МША. Также у амбулаторных 
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Таблица 1
Демографические и клинические характеристики пациентов
Table 1
Demographic and clinical data of the study patients

Пациент Пол Возраст, 
лет Нозология* Давность пато-

логии, лет
Амбулаторный 
статус**

Распределение 
спастичности***

1 Муж. 17,9 ДЦП 17,9 Амб. 2,0
2 Муж. 38,4 ЧМТ 6,4 НАмб. 2,0
3 Муж. 44,8 ВМК 2,8 Амб. 1,0
4 Муж. 33,0 ЧМТ 2,5 Амб. 1,5
5 Муж. 46,9 ТБСМ 24,2 Амб. 2,0
6 Жен. 49,2 ДЦП 49,2 НАмб. 2,0
7 Муж. 18,0 ДЦП 18,0 НАмб. 2,0
8 Муж. 42,8 ВМК 4,5 Амб. 1,0
9 Муж. 18,0 ДЦП 18,0 НАмб. 2,0
10 Жен. 54,2 ОРЭМ 14,2 Амб. 1,5

Примечания: * нозология: ДЦП – детский церебральный паралич, ЧМТ – последствия перенесенной черепно-мозговой 
травмы, ВМК – внутримозговое кровоизлияние в области базальных ядер, ТБСМ – травматическая болезнь спинного 
мозга на уровне Т7–12 позвонков, ОРЭМ – последствия перенесенного острого рассеянного энцефаломиелита; ** амбу-
латорный статус: Амб. – амбулаторный, НАмб. – неамбулаторный; *** распределение спастичности: 2,0 – билатеральное; 
1,5 – с клинически значимой асимметрией; 1,0 – одностороннее.

пациентов исследовалась скорость ходьбы – тест ходьбы на 25 футов (Т25FW). Все из-
мерения выполнялись в утреннее время после пробуждения или после нахождения 
в покое (лежа) не менее 30 минут. 

СДР выполнялась одноуровневым доступом под нейрофизиологическим мони-
торингом с пересечением от 25 до 75% фасцикул дорзальных корешков (ДК) под то-
тальной внутривенной анестезией. Эффективность вмешательства и его осложнения 
оценивались при сравнении параметров на этапе включения в исследование и в те-
чение 1 месяца после хирургического лечения.

Статистическая обработка материала выполнена в IBM SPSS Statistics 27. Описа-
тельные данные представлены в виде медианы и квартилей – Ме [Q1; Q3]. Для оцен-
ки динамики показателей зависимых выборок применялся критерий Уилкоксона 
(Wilcoxon matched pairs test). Статистически значимыми считались различия при 
p<0,05.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Все 10 случаев СДР были выполнены в условиях РНПЦ неврологии и нейрохирур-

гии, и после краткосрочного нахождения в палате пробуждения все пациенты были 
переведены в нейрохирургическое отделение, а после снятия швов – в неврологи-
ческое отделение. Первые 3 дня пациенты соблюдали строгий постельный режим в 
положении на животе для профилактики ликвореи. Присаживание в постели и вер-
тикализация допускались с 5-го дня. Динамика параметров мышечной силы, тонуса 
и скорости ходьбы, объема движений в тазобедренном, коленном и голеностопном 
суставах, уровень и объем СДР указаны в табл. 2–5.

Первые результаты применения селективной дорзальной ризотомии  
при спастичности нижних конечностей у взрослых
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Таблица 2
Динамика параметров мышечной силы, тонуса и скорости ходьбы
Table 2
Changes in muscle strength, tone and 25-foot walking test performance

Пациент
Сила*, балл Мышечный тонус**, МША Т25FW***, сек.

до после до после до после

1 2,2 2,2 2,0 0,8 55,12 41,1

2 1,6 1,9 2,4 1,2 – –

3 3,9 4,3 1,1 0,2 16,6 11,6

4 2,6 3,4 1,9 1,1 47,9 30,6

5 0,0 0,0 1,4 0,2 – –

6 3,1 3,1 2,05 0,6 125 105

7 2,6 2,6 2,8 1,6 – –

8 2,6 3,7 1,0 0,2 16,9 14,4

9 2,0 2,0 2,8 1,4 – –

10 3,7 3,8 1,9 0,2 14,3 11,2

Р**** 0,043 0,005 0,028

Примечания: * сила по MRCS: указан средний балл при оценке силы в конечностях (в одной – при гемипарезе) при сги-
бании, разгибании и приведении бедер, сгибании и разгибании голеней, стоп; ** мышечный тонус по МША: указан сред-
ний балл при оценке тонуса в конечностях (в одной – при гемипарезе) при отведении бедер, сгибании и разгибании в 
коленных и голеностопных суставах; *** Т25FW (время указано как среднее для двух попыток в секундах) указан только 
у амбулаторных пациентов с применением одних и тех же вспомогательных приспособлений; ****p – Wilcoxon Matched 
Pairs Test.

Таблица 3
Динамика объема движений в тазобедренном, коленном и голеностопном суставах справа
Table 3
Changes in ROM in the right hip, knee and ankle joints

Паци-
ент

Динамика* объема движений в суставе (сгибание/разгибание), градусы
тазобедренный 
сустав (сгибание/
разгибание)

тазобедренный 
сустав (отведение/
приведение)

коленный сустав 
(сгибание/разгиба-
ние)

голеностопный 
сустав (сгибание/
разгибание)

ПОД АОД ПОД АОД ПОД АОД ПОД АОД
1 – – –  – 71 21 30 11

2 60 16 13 2 58 47 21 6

3 3 17 –3 1 40 35 22 15

4 – –   –  – –  –  –   –

5 9 0 –2 0 –1 0 24 0

6 21 21 4 8 15 32 11 9

7 22 6 8 20 23 8 14 10

8 – –  – – –  –  – –

9 14 15 10 7 21 62 13 15

10 4 36 5 6 10 34 23 18

p** 0,012 0,028 0,036 0,052 0,011 0,012 0,008 0,011

Примечания: пациентам № 4 и № 8 СДР выполнялась для снижения спастичности правой конечности; * динамика объема 
движений представляет собой разницу между параметрами после- и дооперационного уровня; ** p – Wilcoxon Matched 
Pairs Test.
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Таблица 4
Динамика объема движений в тазобедренном, коленном и голеностопном суставах слева 
Table 4
Changes in ROM in the left hip, knee and ankle joints

Паци-
ент

Динамика объема движений в суставе (сгибание/разгибание), градусы
тазобедренный 
сустав (сгибание/
разгибание)

тазобедренный 
сустав (отведение/
приведение)

коленный сустав 
(сгибание/разгиба-
ние)

голеностопный 
сустав (сгибание/
разгибание)

ПОД АОД ПОД АОД ПОД АОД ПОД АОД
1 31 35 13 9 60 16 34 37
2 64 12 5 1 56 30 14 15
3 –  –  – – – – – –
4 25 20 4 7 44 34 8 20
5 20 0 –6 0 2 0 24 0
6 6 20 6 7 11 14 5 10
7 19 12 20 31 18 12 31 12
8 –8 –3 35 31 –4 4 27 19
9 27 26 2 4 18 67 16 22
10 33 70 8 12 20 38 38 20
p* 0,015 0,017 0,033 0,012 0,015 0,012 0,008 0,012

Примечание: пациенту № 3 СДР выполнялась для снижения спастичности левой конечности.

Таблица 5
Интраоперационная характеристика селективной дорзальной ризотомии
Table 5
Intraoperative characteristics of the dorsal rootlet sectioning

Пациенты Уровень ламин-
эктомии

Выделенные дор-
зальные корешки 
для СДР

Количество фас-
цикул дорзальных 
корешков

Количество пересечен-
ных фасцикул дорзаль-
ных корешков

справа слева справа слева справа слева
1 L1 L1-S1 L1-S1 23 26 8 9
2 L5 L5-S1 L5-S1 8 8 6 6
3 L3 L3-S1 – 14 – 7  –
4 L4 – L4-S1 – 12 – 5
5 L3 L3-L4 L3-L4 8 8 4 4
6 L2 L2-S1 L2-S1 11 17 9 12
7 L2 L2-S1 L2-S1 18 19 9 12
8 L3 – L3-S1 – 15 – 4
9 L2 L2-S1 L2-S1 19 26 12 14
10 L2 L2-S1 L2-S1 20 20 8 7

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Хирургическое лечение с целью снижения спастичности предлагается в случае 

неэффективности консервативного (физические методы воздействия и перораль-
ные миорелаксанты) и малоинвазивного лечения (инъекции ботулотоксина). СДР 
как один из хирургических методов, по общепринятому мнению, требует соблю-
дения строгих критериев отбора в связи с необратимостью воздействия [4, 15].  
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Данные недавно опубликованного всемирного опроса по показаниям, хирургиче-
ским аспектам и послеоперационной реабилитации пациентов после СДР выявили 
не только сходства, но и значительную вариабельность в подходах по указанным 
критериям [15]. Основной группой пациентов являлись амбулаторные дети с дипле-
гической формой ДЦП в возрасте до 16 лет. Отмечен незначительный опыт приме-
нения СДР у неходячих пациентов, при патологии, отличной от ДЦП, а также у взрос-
лых. Тем не менее возрастает количество данных, указывающих на то, что СДР может 
принести пользу и при смещении фокуса внимания в сторону улучшения повседнев-
ного ухода и комфорта, а не улучшения походки [16].

В нашем исследовании мы поставили цель изучить эффективность СДР при спа-
стичности разнообразной патологии взрослого возраста как амбулаторных, так и 
неамбулаторных пациентов. Селективность нейрохирургического вмешательства 
основывалась изначально на этапе преоперационного мануального тестирования 
спастичности мышечных групп нижних конечностей и визуальном анализе патоло-
гического паттерна ходьбы. После выделения целевых мышечных групп определял-
ся верхний уровень хирургического доступа (ламинэктомии). В дальнейшем на этапе 
интраоперационного нейромониторинга пересечению подвергались те фасцикулы 
корешков, электростимуляция которых вызывала наиболее активное сокращение 
целевых мышц. Объем пересечения фасцикул каждого корешка варьировал от 25% 
до 75%. В  итоге было пересечено 63 из 121 (52,1%) и 73 из 151 (48,3%) фасцикулы 
справа и слева соответственно.

Изначально из-за неоднородности клинических характеристик пациентов с ва-
риабельностью выраженности парезов мышц нижних конечностей, амбулаторного 
статуса, распределения спастичности по мышечным группам и по сторонам обоб-
щенная описательная характеристика пациентов представляла определенные труд-
ности. Несмотря на то, что выполнение СДР рекомендуется при достаточном мотор-
ном контроле [4], в нашей выборке пациентов усредненная сила по вышеуказанным 
мышечным группам составила 2,6 [2,0; 3,1] балла, что обусловлено наличием 4 неам-
булаторных пациентов с выраженными нижними спастическими парапарезами или 
параплегией. В случаях неамбулаторных пациентов мы преследовали цель увеличе-
ния объема движений в крупных суставах нижних конечностей для улучшения ухо-
да, уменьшения выраженности спинальных автоматизмов и болевого синдрома, воз-
можности последующих ортопедических хирургических вмешательств по коррек-
ции контрактур суставов или улучшения мобильности пациента при использовании 
инвалидного кресла-коляски. Тем не менее в раннем послеоперационном периоде у 
50% пациентов было отмечено увеличение мышечной силы в нижних конечностях, а 
у оставшейся половины – без изменений, что повлияло на общую оценку выборки в 
послеоперационном периоде: 2,85 [2,0; 3,7] (р=0,043). К данным результатам следует 
относиться осторожно, так как они с большей вероятностью обусловлены трудно-
стями оценки силы при выраженной спастичности.

Усредненный балл спастичности по МША изменился в сторону снижения у всех 
пациентов, что явилось значимым для всей группы: с 1,95 [1,4; 2,4] до 0,7 [0,2; 1,2] 
(р=0,005). Аналогичные по динамике данные были получены и для амбулаторных 
пациентов при оценке времени ходьбы на расстояние 25 футов. Все пациенты прош-
ли быстрее дистанцию без снижения качества ходьбы со снижением времени с 32,4 
[16,6; 55,12] до 22,5 [11,6; 41,1] секунды (р=0,028).
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Среди побочных действий можно выделить наличие болевого нейропатическо-
го синдрома легкой или средней степени тяжести, ощущение «отечности, тяжести», 
зоны гипестезии обычно в области голеней или стоп в нижних конечностях с посте-
пенным регрессом в течение 1–2 недель послеоперационного периода на фоне кон-
сервативной терапии. В 1 случае отмечалась преходящая задержка мочи в течение 
первых суток после операции. В  2  случаях потребовалось хирургическое вмеша-
тельство по поводу выявленной ликвореи и подкожной гематомы. 

Таким образом, побочные явления в виде болевого синдрома и чувствительных 
нарушений носят преходящий характер и регрессируют в первые недели после хи-
рургического вмешательства, что соответствует литературным данным [13]. Однако 
вероятность развития серьезных побочных явлений (прежде всего – ликвореи) тре-
бует более тщательного отбора пациентов, наблюдения их в раннем послеопера-
ционном периоде с соблюдением всех требований постельного режима и условий 
ранней реабилитации пациентов [17].

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Селективная дорзальная ризотомия является эффективным перспективным ме-

тодом коррекции рефрактерной спастичности нижних конечностей при различной 
патологии центральной нервной системы у взрослых. Для оценки стойкости достиг-
нутых результатов и возможных осложнений необходимо продолжение набора па-
циентов с динамическим их наблюдением в течение более длительного периода.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Аутоиммунная миастения – это иммуноопосредованное нервно-мышеч-
ное заболевание, основными проявлениями которого являются мышечная слабость 
и патологическая утомляемость. Для постановки диагноза методы визуализации 
мышц, как правило, не используются, в связи с этим в литературе отсутствуют дан-
ные о характерных МРТ-изменениях мышц при аутоиммунной миастении.
Цель. Проанализировать МРТ-изменения мышц нижних конечностей у пациентов с 
АХР+ и АХР– аутоиммунной миастенией, которым не проводилась патогенетическая 
иммуносупрессивная терапия.
Материалы и методы. В исследование были включены 36 пациентов с аутоиммун-
ной миастенией (27 человек – АХР+; 9 – АХР–) в возрасте от 28 до 74 лет (медиана 
62 года [49; 66]), 17 женщин и 19 мужчин. Группу контроля составили 11 здоровых 
добровольцев в возрасте от 29 до 62 лет (медиана 53 года [49; 60]), 7 женщин и 4 муж-
чин. Всем участникам исследования выполнялось МРТ-исследование мышц нижних 
конечностей на магнитно-резонансном томографе с величиной магнитной индукции 
3 Тл (Magnetom Prisma, Siemens). При обработке оценивались процент жирового за-
мещения, распределение жирового замещения по мышцам, наличие/отсутствие  
отека мышц нижних конечностей. Статистический анализ проведен с использова- 
нием программы Statistica 64 (StatSoft, USA).
Результаты. Признаки жирового замещения мышц нижних конечностей разной 
степени выраженности при МРТ-исследовании выявлялись у включенных в иссле-
дование пациентов вне зависимости от формы заболевания, причем выраженное 
(более 10%) – чаще на уровне бедер. Визуализационные признаки отека мышц бедер 
и голеней при МРТ-исследовании выявлялись у 8% и 46% пациентов соответственно.  
На уровне голеней изменения чаще встречались в икроножных (94%) и передних 
большеберцовых мышцах (75%). Анализ данных показал наличие сильных прямых 
корреляций (p<0,05) прежде всего между индексом массы тела и визуализационны-
ми признаками жирового замещения мышц, а также между формой миастении и на-
личием признаков отека мышц голеней, которые не наблюдались ни у одного паци-
ента с глазной формой миастении. 
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Заключение. Впервые охарактеризованы визуализационные изменения мышц ниж-
них конечностей у наивных пациентов с аутоиммунной миастенией (визуализацион-
ные признаки отека преимущественно заднего компартмента мышц голеней, жиро-
вое замещение мышц бедер без их явной атрофии).
Ключевые слова: аутоиммунная миастения, МРТ-изменения мышц нижних конеч-
ностей, отек, жировое замещение, глазная форма, генерализованная форма
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Autoimmune myasthenia gravis is an immune-mediated neuromuscular 
disorder characterized by muscle weakness and pathological fatigability. Imaging of 
skeletal muscles is not typically employed in the diagnostic evaluation of myasthenia 
gravis. Accordingly, no data regarding characteristic lower extremities muscles MRI 
changes in autoimmune myasthenia gravis are available in the literature.
Purpose. To analyze MRI changes in the lower extremity muscles in patients with 
AChR+ and AChR− autoimmune myasthenia gravis who did not receive pathogenetic 
immunosuppressive therapy.
Materials and methods. The study included 36 patients with autoimmune myasthenia 
gravis (27 AChR+; 9 AChR−) aged 28 to 74 years (median 62 years [49; 66]), comprising  
17 women and 19 men. The control group consisted of 11 healthy volunteers aged 29 to 
62 years (median 53 years [49; 60]), comprising 7 women and 4 men. All study participants 
underwent MR imaging of the lower extremity muscles using a 3-tesla magnetic 
resonance imaging (MRI) scanner (Magnetom Prisma, Siemens). During the obtained 
data processing, the percentage of fatty replacement, its distribution and the presence 
or absence of lower extremity muscles edema were assessed. The statistical analysis was 
performed using Statistica 64 software (StatSoft, USA). 
Results. Regardless of disease subtype, MRI revealed variable severity of fatty replacement 
within lower extremity muscles in the study patients, more than 10% and more often 
at the thigh level. MRI revealed imaging findings of muscle edema at the thigh and leg 
level in 8% and 46% of the patients, respectively. At the leg level involvement was more 
often in the gastrocnemius (94%) and tibialis anterior muscles (75%). The data analysis 
demonstrated strong positive correlations (p<0.05), most notably between body mass 
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	� ВВЕДЕНИЕ
Аутоиммунная миастения – это иммуноопосредованное нервно-мышечное забо-

левание, обусловленное формированием антител к различным рецепторам постси-
наптической мембраны нервно-мышечных синапсов: к ацетилхолиновым рецепто-
рам (АХР+), рецепторам мышечно-специфической тирозинкиназы (Musk+) и другим 
[1, 2]. Клиническими проявлениями заболевания являются мышечная слабость и па-
тологическая утомляемость, в основе которых лежит постсинаптический блок прове-
дения возбуждения [2, 3]. Диагноз «аутоиммунная миастения», помимо клинического 
обследования, подтверждается посредством иммунологического лабораторного и 
нейрофизиологического исследований, тогда как методы визуализации мышц (УЗИ 
или МРТ), как правило, не используются, а подключаются только в сложных диффе-
ренциально-диагностических случаях [3]. В этой связи крупных визуализационных 
исследований с участием пациентов с аутоиммунной миастенией не проводилось. 
В литературе встречаются лишь отдельные публикации с описанием МРТ-картины 
мышц при аутоиммунной миастении, сопровождающейся атрофией бульбарной и 
мимической мускулатуры, а также мышц туловища, поясов и конечностей [3–5]. Тем 
не менее получение знаний о характерных МРТ-изменениях мышц при рассматривае- 
мом заболевании крайне важно, особенно у наивных (не получавших патогенетиче-
ской иммуносупрессивной терапии) пациентов, как с теоретической, так и с практи-
ческой точки зрения. 

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Проанализировать МРТ-изменения мышц нижних конечностей у пациентов с 

АХР+ и АХР– аутоиммунной миастенией, которым не проводилась патогенетическая 
иммуносупрессивная терапия.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 36 пациентов с аутоиммунной миастенией  

(27 человек – АХР+; 9 – АХР–) в возрасте от 28 до 74 лет (медиана 62 года [49; 66]),  
17 женщин и 19 мужчин. У 13 пациентов (36%) была диагностирована глазная фор-
ма заболевания (MGFA I по клинической классификации Американского комитета  

index (BMI) and neuroimaging findings of muscle fatty infiltration, and also between 
myasthenia subtype and presence of leg muscles edema, which was not identified in any 
patients with ocular subtype. 
Conclusion. This study provides the first characterization of MRI changes in the lower 
extremity muscles in treatment-native patients with autoimmune myasthenia gravis. 
In more than half of patients with autoimmune myasthenia gravis (imaging findings 
of edema predominantly in the posterior compartment of the calf muscles, and fatty 
replacement of the thigh muscles without overt muscle atrophy).
Keywords: autoimmune myasthenia gravis, muscle MRI changes in the lower extremities, 
fatty replacement, muscle edema, ocular myasthenia gravis, generalized myasthenia 
gravis
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по изучению миастении), длительность болезни у них составила от 3 месяцев до 7 лет 
(медиана 12 месяцев [5; 18]). У 23 пациентов (64%) по результатам обследования была 
верифицирована генерализованная форма аутоиммунной миастении (MGFA II–III по 
клинической классификации Американского комитета по изучению миастении), дли-
тельность заболевания у данной категории пациентов составила от 2 недель до 2 лет 
(медиана 3,5 месяца [1,5; 4]). Ни одному из включенных в исследование пациентов за 
весь период заболевания патогенетическая терапия не проводилась. 

Группу контроля составили 11 здоровых добровольцев в возрасте от 29 до 62 лет 
(медиана 53 года [49; 60]), 7 женщин и 4 мужчин. 

В группе пациентов критериями включения в исследование были: возраст стар-
ше 18 лет, достоверный диагноз «аутоиммунная миастения» [6], симптоматическая 
терапия заболевания антихолинэстеразными препаратами; критериями невклю-
чения являлись возраст менее 18 лет, Musk+ аутоиммунная миастения, прием ГКС 
или цитостатиков (в том числе в анамнезе), наличие сопутствующих заболеваний 
периферического нейромоторного аппарата, противопоказания к проведению МРТ-
исследования. В группе контроля критериями включения в исследование были: воз-
раст старше 18 лет, отсутствие заболеваний периферического нейромоторного ап-
парата (в том числе в анамнезе); критериями невключения являлись возраст менее 
18 лет, наличие заболеваний периферического нейромоторного аппарата, противо-
показания к проведению МРТ-исследования. Критерием исключения из исследова-
ния в обеих группах была невозможность находиться в МР-томографе длительное 
время (клаустрофобия, тремор и другие причины артефактов от движения).

Проведение исследования было одобрено локальным этическим комитетом Рос-
сийского центра неврологии и нейронаук № 3-7/24, № 6-3/25; все участники подпи-
сали информированное согласие.

Всем пациентам проводились сбор жалоб и анамнеза, общеклинический и невро-
логический осмотр, определение достоверности диагноза «аутоиммунная миасте-
ния». Всем участникам исследования выполнялось МРТ-исследование мышц нижних 
конечностей на магнитно-резонансном томографе с величиной магнитной индукции 
3 Тл (Magnetom Prisma, Siemens). Протокол сканирования включал коронарную по-
следовательность Т1 спиновое эхо (TR=966 мсек, TE=10 мсек, FOV 380 мм, количество 
срезов 48, толщина среза 3 мм, расстояние между срезами 20%, угол переворота  
150 град., время исследования 4 мин 20 сек), аксиальную последовательность Т1 
спиновое эхо (TR=700 мсек, TE=11 мсек, FOV 390 мм, количество срезов 36, толщина 
среза 5 мм, расстояние между срезами 20%, угол переворота 120 град., время иссле-
дования 2 мин 35 сек), аксиальную последовательность Т1 градиентное эхо с методи-
кой жироподавления Dixon (TR=5,55 мсек, TE1=2,46 мсек, TE2=3,69 мсек, FOV 380 мм, 
количество срезов 144, толщина среза 1 мм, расстояние между срезами 20%, угол 
переворота 11 град., время исследования 6 мин), аксиальную последовательность 
Т2 спиновое эхо с методикой жироподавления Dixon [7] (TR=3860 мсек, TE1=86 мсек, 
FOV 390 мм, количество срезов 36, толщина среза 5 мм, расстояние между срезами 
20%, угол переворота 155 град., время исследования 3 мин 45 сек). Наличие и рас-
пространенность жирового замещения мышечных волокон оценивались по после-
довательности Т1 спиновое эхо в коронарной и аксиальной плоскостях. Последова-
тельность Т1 градиентное эхо с методикой жироподавления Dixon и построением 
карт с сигналом только от воды (В) и только от жира (Ж) использовалась для расчета 
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фракции жира (ФЖ) в мышцах по формуле (ФЖ = Ж / (В  + Ж) × 100%) [8]: на уровне 
средней трети бедра показатель рассчитывался в латеральной широчайшей мышце 
бедра и длинной головке двуглавой мышцы справа, а также на уровне верхней тре-
ти голени в передней большеберцовой мышце и медиальной головке икроножной 
мышцы справа (рис. 1); в случае если визуально на уровне исследования степень жи-
рового замещения была больше в какой-либо другой мышце, в ней также рассчиты-
валась фракция жира.

Значение фракции жира более 10% указывалось как наличие жирового замеще-
ния. На тех же уровнях оценивалась площадь латеральной широчайшей мышцы бе-
дра, длинной головки двуглавой мышцы бедра, передней большеберцовой мышцы 
и медиальной икроножной мышцы путем нахождения среднего измерений площа-
ди на картах с сигналом только от жира и только от воды, полученных из данных 
трехмерной последовательности Т1 градиентное эхо с методикой жироподавления 
Dixon. Присутствие отека мышц, межмышечных пространств и подкожно-жировой 
клетчатки оценивалось визуально по данным карты с сигналом только от воды, по-
строенной из аксиальной последовательности Т2 спиновое эхо с методикой жиро-
подавления Dixon.

Рис. 1. Пример расчета площади и фракции жира в латеральной широчайшей мышце бедра  
у пациента с генерализованной формой миастении
 
Примечание: на картах, полученных из последовательности 3DТ1Dixon с сигналом только от жира (Ж) и только от воды (В)  
вручную обводится контур интересующей мышцы с автоматическим получением значения площади (2267 и 2233 мм2) 
и средней интенсивности сигнала (Ж=25, В=155). Затем площадь высчитывается путем нахождения среднего значения 
(2250 мм2), а фракция жира по формуле ФЖ = Ж / (В + Ж) × 100% = 13,9%.

Fig. 1. Example of area and fat fraction calculation in the vastus lateralis muscle in a patient with 
generalized myasthenia gravis 

Note: on maps obtained from the 3DT1Dixon sequence showing only fat (F) and only water (W), the contour of the muscle of 
interest is manually delineated, with automatic calculation of the area (2267 and 2233 mm²) and mean signal intensity (F=25, 
W=155). The area is then calculated as the average of the two values (2250 mm²), and the fat fraction is calculated using the 
formula FF = F / (W + F) × 100% = 13.9%. 

Ж/F В/W
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Упомянутые выше МРТ-параметры сопоставлялись с возрастом и индексом 
массы тела (ИМТ) пациентов, вариантом (генерализованная или глазная форма) и 
длительностью заболевания, наличием субъективной или объективной слабости в 
нижних конечностях. Статистический анализ проведен с использованием програм-
мы Statistica 64 (StatSoft, USA). Нормальность распределения данных оценивалась с 
помощью теста Шапиро – Уилка. При отличии распределения анализируемых при-
знаков от нормального для сравнения выборок использовался метод непараметри-
ческой статистики – тест Манна – Уитни. Распределение большинства оцениваемых 
величин было ненормальным по критерию Шапиро – Уилка (p<0,05) и при визуаль-
ной оценке. В связи с этим для статистического анализа использовались упомянутые 
выше непараметрические методы. Для оценки связей между оцениваемыми параме-
трами рассчитывался коэффициент корреляции Спирмена. Статистический уровень 
значимости (p) принимался равным <0,05.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Визуализационные признаки жирового замещения мышц нижних конечностей 

разной степени выраженности при МРТ-исследовании выявлялись у всех включен-
ных в исследование пациентов вне зависимости от формы заболевания (табл. 1):  
невыраженное (менее 10%) жировое замещение мышц бедер и голеней наблюда-
лось у 15 (42%) и 23 (66%) пациентов соответственно; выраженное (более 10%) –  
у 22 (61%) и 13 (37%) лиц соответственно. 

Оценка жирового замещения мышц бедер у пациентов с аутоиммунной миасте-
нией показала его неравномерное распределение. У большинства пациентов (n=19; 
86%) было отмечено большее вовлечение мышц заднего компартмента (рис. 2). 
При анализе жирового замещения мышц голеней у пациентов с аутоиммунной миа- 
стенией было отмечено его относительно равномерное распределение и большее 
вовлечение камбаловидных и икроножных мышц. Так, изолированное жировое за-
мещение камбаловидных мышц было выявлено у 3 пациентов (8,6%), в сочетании 
с икроножными – у 9 пациентов (26%). В 2 случаях (5,7%) было отмечено большее 
вовлечение передних большеберцовых и в одном (2,9%) – малоберцовых мышц.  
При этом при клиническом осмотре атрофии мышц нижних конечностей не наблю-
далось ни у одного включенного в исследование пациента; тем не менее у всех па-
циентов с повышенным жировым замещением мышц ног ИМТ составлял более 30 
(соответствует ожирению).

Таблица 1
Визуализационные признаки жирового замещения мышц нижних конечностей у включенных  
в исследование пациентов
Table 1
MRI features of fatty replacement in the lower extremity muscles among the study patients 

МР-изменения Мышцы бедер (n=36) Мышцы голеней (n=35)
Жировое замещение мышц до 10% 15 (42%) 23 (66%)

в том числе равномерное 14 (93%) 14 (61%)
Жировое замещение мышц более 10% 22 (61%) 13 (37%)

в том числе равномерное 2 (9%) 2 (15%)
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В группе контроля выраженное (10–20%) жировое замещение мышц бедер и 
голеней наблюдалось у 4 (36%) и 2 (18%) пациентов соответственно. При этом на 
уровне бедер жировое замещение мышц было более равномерным, на уровне го-
леней – с большим вовлечением мышц заднего компартмента (рис. 3).

Визуализационные признаки отека мышц бедер и голеней при МРТ-исследовании 
выявлялись у 3 (8%) и 16 (46%) пациентов соответственно (табл. 2).

МР-признаки отека мышц бедер были отмечены лишь у трех пациентов: в 1 слу-
чае изменения выявлялись в длинной головке двуглавых мышц бедер, в 1 – в лате-
ральных широчайших мышцах бедер и портняжных мышцах и в 1 – в приводящих, 
полуперепончатых мышцах, длинных головках двуглавых мышц и латеральных ши-
рочайших мышцах бедер. Во всех 3 случаях (100%) визуализационные признаки оте-
ка мышц бедер преобладали в мышцах с более выраженным жировым замещением.

МР-признаки отека мышц голеней выявлялись чаще – чуть менее половины слу-
чаев, с преобладанием соответствующих изменений в икроножных (n=15/16; 94%) 
и передних большеберцовых мышцах (n=12/16; 75%). В трети случаев (n=5/16; 31%) 

Рис. 2. МРТ мышц бедер (a, b) и голеней (c, d) пациента 62 лет (ИМТ 31,5) с генерализованной 
формой миастении в режимах Т1 (а, c) и Т2 с жироподавлением (b, d) без терапии 
глюкокортикостероидами в анамнезе

Примечание: обращают на себя внимание признаки жирового замещения мышц как на уровне бедер, так и на уровне 
голеней, с преобладанием изменений в задних группах мышц (а, c, сплошные стрелки). При исследовании в режиме Т2 
с жироподавлением на уровне бедер обращает на себя внимание слабый диффузный отек латеральных широчайших 
мышц бедра, больше справа (b, пунктирная стрелка), на уровне голеней – диффузный отек всех мышц с обеих сторон, 
кроме задних большеберцовых (помечены *), с более выраженным поражением передней группы мышц справа и лате-
ральной головки икроножной мышцы слева (d, пунктирные стрелки).

Fig. 2. MRI of the thigh (a, b) and lower leg (c, d) muscles in a 62-year-old patient (BMI 31.5)  
with generalized myasthenia gravis, with no history of glucocorticosteroid therapy, obtained using  
T1-weighted (а, c) and fat-suppressed T2-weighted sequences (b, d)

Note: signs of fatty replacement are evident in both the thigh and lower leg muscles, with predominant involvement of the 
posterior muscle groups (b, d, solid arrows). On fat-suppressed T2-weighted imaging, mild diffuse edema is observed in the 
thigh, involving the vastus lateralis muscles, more pronounced on the right (b, dashed arrow). In the lower legs, diffuse edema 
involves all muscles bilaterally except for the tibialis posterior muscles (marked with), with more pronounced involvement of the 
anterior muscle group on the right and the lateral head of the gastrocnemius muscle on the left (d, dashed arrows). 

a с

b d
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Рис. 3. МРТ мышц бедер (а, b, е, f) и голеней (c, d, g, h) здоровых добровольцев 56 лет (a, b, c, d)  
с ИМТ 31,7 и 29 лет (e, f, g, h) с ИМТ 22,1

Примечание: в обоих случаях не наблюдается признаков отека мышц в режиме Т2 с жироподавлением (b, d, f, h). В ре-
жиме Т1 у здорового испытуемого 56 лет отмечаются признаки начального жирового замещения в мышцах как бедер,  
так и голеней (преимущественно в задних группах – стрелки).

Fig. 3. MRI of the thigh (а, b, е, f) and lower leg (c, d, g, h) muscles in healthy volunteers: a 56-year-old  
(a, b, c, d) with a BMI of 31.7 and a 29-year-old (e, f, g, h) with a BMI of 22.1

Note: in both cases, no signs of muscle edema are observed on fat-suppressed T2-weighted imaging (b, d, f, h). On T1-weighted 
imaging, the 56-year-old healthy subject shows evidence of early fatty replacement in both the thigh and lower leg muscles, 
predominantly in the posterior muscle groups (arrows). 
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Таблица 3
Взаимосвязь клинических и визуализационных данных у включенных в исследование пациентов
Table 3
Correlation between clinical and neuroimaging findings in the study patients 

Оцениваемая пара показателей Коэффициент корре-
ляции Спирмена (r)

Уровень зна-
чимости (p) Интерпретация

ИМТ и фракция жира длинной головки 
двуглавой мышцы бедра 0,735 p<0,05 Сильная прямая 

корреляция
ИМТ и фракция жира латеральной широ-
чайшей мышцы бедра 0,757 p<0,05 Сильная прямая 

корреляция
ИМТ и наличие жирового замещения 
мышц бедра более 10% 0,738 p<0,05 Сильная прямая 

корреляция
Наличие жирового замещения в бeдрах и 
наличие жирового замещения в голенях 0,880 p<0,05 Сильная прямая 

корреляция
Генерализованная форма миастении  
и отек мышц голеней 0,64 p<0,05 Умеренная прямая 

корреляция
Продолжительность течения генера-
лизованной миастении и отек мышц 
голеней 

0,575 p<0,05 Умеренная прямая 
корреляция

Таблица 2
Визуализационные признаки отека мышц нижних конечностей у включенных в исследование 
пациентов
Table 2
MRI features of muscle edema in the lower limb muscles among the study patients

МР-изменения Мышцы бедер (n=36) Мышцы голеней (n=35)
Отeк мышц 3 (8%) 16 (46%)
Генерализованная форма (23) 3 (13%) 16 (70%)
Глазная форма (13) 0 0

визуализационные признаки отека мышц голеней были более выражены в мышцах 
с большим жировым замещением. Визуализационные признаки сопутствующего  
отека межмышечных пространств и подкожно-жировой клетчатки были отмечены 
соответственно в 6 (37,5%) и 7 (44%) случаях из 16. У 4 пациентов (25%) наблюдались 
МР-признаки изолированного отека подкожно-жировой клетчатки на уровне голе-
ней. Клиническая интерпретация показала, что половину пациентов (n=9/16; 56%) 
с визуализационными признаками отека мышц голеней беспокоила слабость в но-
гах. При этом объективный осмотр выявил снижение мышечной силы в указанной 
группе мышц (не более 4 баллов по MRC) лишь в 3 случаях (n=3/9; 33%). У остальных 
пациентов (n=7/16; 44%) МР-признаки отека мышц голеней оказались субъективно 
и объективно клинически незначимыми. Следует отметить, что МР-признаки отека 
мышц не были выявлены ни у одного пациента с глазной формой заболевания.

В контрольной группе МР-признаки слабого, диффузного отека от дистальных от-
делов головок икроножной мышцы с одной стороны были отмечены только у одного 
добровольца, во всех остальных случаях МР-признаков отека мышц нижних конеч-
ностей не выявлялось.

Результаты корреляционного анализа между демографическими, антропометри-
ческими, клиническими и выявленными визуализационными изменениями пред-
ставлены в табл. 3. 
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Анализ данных показал наличие сильных прямых корреляций (p<0,05) прежде 
всего между ИМТ и визуализационными признаками жирового замещения мышц. 
Дополнительно также нами были получены менее сильные, но значимые прямые 
связи (p<0,05) между возрастом пациентов и ИМТ (0,374), а также между возрастом и 
МР-признаками жирового замещения мышц бедер (0,554) и голеней (0,479). 

В группе здоровых добровольцев также были выявлены сильные и умеренные 
положительные корреляции (p<0,05) между показателями фракции жира в иссле-
дованных мышцах и возрастом (0,629–0,826), между показателями фракции жира и 
ИМТ (0,626–0,891).

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Впервые в мире проведено МРТ-исследование мышц нижних конечностей у наи-

вных (не получавших патогенетической терапии) пациентов с аутоиммунной миа-
стенией. 

Одним из основных результатов проведенного исследования является обна-
ружение у более половины (70%) данной категории пациентов визуализационных 
признаков отека преимущественно заднего компартмента мышц голеней. Интерес-
но, что, в соответствии с данными литературы, при стероидной миопатии при МРТ-
исследовании выявляются подобные изменения [9]. Учитывая тот факт, что мы про-
водили исследование у наивных пациентов, а зарубежные коллеги не обследовали 
пациентов до ГКС-терапии, возникает вопрос: какова истинная причина данных из-
менений? Чтобы попытаться ответить на этот вопрос, мы проанализировали лите-
ратурные данные по патоморфологическим изменениям мышц при аутоиммунной 
миастении. Так, Oosterhius et al. (1973), проанализировав результаты биопсии мышц 
нижних конечностей у пациентов с аутоиммунной миастенией, не принимавших им-
муносупрессивную терапию, описали псевдонейрогенные изменения – в биоптате 
были отмечены угловатые атрофичные мышечные волокна с уменьшенным диа-
метром [10]. Авторами высказано предположение, что указанные патологические 
изменения могут быть обусловлены «дефицитом» ацетилхолина и синаптической 
«денервацией» [10]. Современные работы подтверждают и дополняют эти данные –  
у пациентов с АХР+ аутоиммунной миастенией выявляются разной степени выра-
женности разнонаправленные псевдонейрогенные и миогенные изменения: атро-
фия мышечных волокон I и II типов, дезорганизация миофибрилл и их Z-дисков, 
очаговое утолщение базальной пластинки, липидные вакуоли, гликогенсодержа-
щие субсакролеммальные и парануклеарные участки и потеря миофибрилл [11–13].  
Авторы считают, что в основе выявленных морфологических изменений мышц у дан-
ной категории пациентов лежит несколько причин: «синаптическая денервация» в 
результате частичного блока нервно-мышечной передачи, влияние патогенетиче-
ской терапии, включая стероидные препараты, а также снижение физической ак-
тивности на фоне болезни [11–13]. Выявленные в настоящем исследовании особен-
ности визуализационной картины мышц у пациентов с аутоиммунной миастенией 
могут отражать описанные выше патоморофологические изменения у данной кате-
гории пациентов. Помимо изменений в мышцах, дополнительно в более чем трети 
случаев нами были отмечены МР-признаки сопутствующего отека межмышечных 
пространств и подкожно-жировой клетчатки, что не исключает лимфостатический 
генез выявленных изменений.
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Интересные данные мы получили при анализе жирового замещения мышц 
нижних конечностей у пациентов с аутоиммунной миастенией – выраженное (бо- 
лее 10%) жировое замещение мышц бедер было выявлено у более половины паци-
ентов (61%). Корреляционный анализ при этом показал наличие значимых связей 
данного процесса с возрастом и высоким ИМТ, при отсутствии достоверных связей с 
формой и длительностью заболевания. Соответственно, причины саркопении у наи-
вных пациентов с аутоиммунной миастенией не связаны с патофизиологическими 
механизмами, лежащими в основе заболевания, а обусловлены метаболическими 
нарушениями и уровнем их физической активности. В дальнейших исследованиях 
предстоит выяснить, является ли исходный высокий уровень саркопении у наивных 
пациентов с аутоиммунной миастенией высоким риском развития стероидной мио-
патии или нет. Это позволит предвидеть указанное осложнение у данной категории 
пациентов при инициации патогенетической высокодозной ГКС-терапии.

Отсутствие в нашей выборке пациентов визуализационных признаков атрофии 
мышц нижних конечностей ожидаемо. Известно, что клинически выявляемая атро-
фия мышц может наблюдаться в отдельных случаях при Musk+ аутоиммунной миа-
стении, а также при тяжелом рефрактерном течении заболевания с длительностью 
более одного года [3, 4, 11, 14, 15]. При этом атрофия мышц при АХР+ и серонегатив-
ной миастении не характерна.

Несмотря на ограничения настоящего исследования, которое включает относи-
тельно небольшую выборку пациентов и здоровых добровольцев, полученные ре-
зультаты, безусловно, требуют внимания и дальнейшего изучения.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Впервые охарактеризованы визуализационные изменения мышц нижних конеч-

ностей у наивных пациентов с аутоиммунной миастенией. Для пациентов с аутоим-
мунной миастенией характерно наличие визуализационных признаков отека пре-
имущественно заднего компартмента мышц голеней, а также выраженное (более 
10%) жировое замещение мышц бедер без их явной атрофии. Ряд изменений может 
быть обусловлен аутоиммунным патологическим процессом, лежащим в основе за-
болевания, другие – связаны с иными причинами. Полученные результаты открыва-
ют новые горизонты для изучения, что в дальнейшем позволит персонифицировать 
терапевтические подходы и предупредить стероидную миопатию у данной катего-
рии пациентов. 
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Для успешного хирургического лечения травматических повреждений перифери-
ческих нервов необходимы глубокие знания о происходящих в ране процессах их 
регенерации. Восстановление анатомической целостности нервных стволов мето-
дом эпиневральной и межфасцикулярной нейрорафии является оптимальным ме-
тодом при отсутствии значительного диастаза и натяжения между его отрезками.  
В таких случаях предпочтительны операции аутотрансплантации кожных нервов, 
положительные результаты которых отмечаются лишь в 50% случаев. Использо-
вание аллотрансплантата чревато его отторжением, в связи с чем для подавления 
иммунологической несовместимости применяют методы его облучения, глубокого 
замораживания и децеллюризации. Вследствие развития фиброза в нерве и опера-
ционной ране применяют методы его тубулизации биологическими и синтетически-
ми материалами. Использование нами амниотической мембраны плода человека 
в ранее выполненных исследованиях обеспечило восстановление двигательной и 
чувствительной функций срединного и локтевого нервов у 51 пациента (61 нерв) с 
синдромами запястного и кубитального каналов. Полученные результаты позволяют 
продолжить исследования по использованию амниотической мембраны для улуч-
шения регенерации травмированных нервов верхней конечности после их хирур-
гического лечения. 
Ключевые слова: травмы периферических нервов, нейрорафия, аутопластика, ал-
лопластика, тубулизация нервов, амниотическая мембрана, восстановление функ-
ций нервов
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	� ХИРУРГИЧЕСКОЕ ВОССТАНОВЛЕНИЕ НЕРВОВ КОНЕЧНОСТЕЙ
Через 24–48 часов после повреждения нерва дистальный сегмент нерва подвер-

гается валлеровской дегенерации (от зоны травмы до двигательного и сенсорного 
рецепторов) и включает разрушение миелина и пролиферацию шванновских кле-
ток. После дегенерации проксимального отдела нерва его волокна образуют функ-
циональные единицы регенерации, которые после восстановления анатомической 
целостности нерва (нейрорафии) прорастают со скоростью 1 мм/сутки в образован-
ные шванновскими клетками полосы Бюгнера дистальной культи [1, 2]. Результаты 
восстановления движений и чувствительности конечности зависят от длительности 
периода повреждения нерва до операции его реконструкции, уровня повреждения 

Korotkevich E.1, Nechipurenko N.1, Pashkovskaia I.1, Chisti A.2, Rachmonov E.1 
1 Republican Research and Clinical Center of Neurology and Neurosurgery, Minsk, Belarus
2 Minsk Scientific and Practical Center of Surgery, Transplantology and Hematology, 
Minsk, Belarus

Current Opportunities for Improving Neurosurgical 
Treatment of Upper Extremities Traumatic Nerve Injury 
Conflict of interest: nothing to declare.
Authors’ contribution: Korotkevich E. – text writing, scientific supervision; Nechipurenko N. – study concept and design, article 
editing; Pashkovskaia I. – results statistical processing and analysis; Chisti A. – amniotic membrane preservation; Rachmonov E. –  
providing clinical observations. 

Submitted: 10.02.2026
Accepted: 18.05.2026
Contacts: irenapass@mail.ru

Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

A successful surgical treatment of traumatic peripheral nerve injury requires a thorough 
understanding of regenerative processes in the wound. Primary end-to-end neurorhaphy 
continues to be the most desirable approach for nerve repair. When direct repair without 
tension is not permitted either an autograft / allograft or a hollow nerve guidance conduit 
can be used to bridge the gap. Sensory nerves are far the most commonly used, but 
remain current gold standard although a success rate of only 50% patient treated. The 
use of allograft from cadaveric donors has attracted renewed interest, and pretreatment 
with cryopreservation and immunosuppression methods has been investigated. Recent 
surgical attempts consist in treating nerve injures with tubulization method by amnion-
muscle combined graft conduits. Following nerve injury scar formation is thought to 
be a considerable impediment to axonal regeneration. Nerve wrapping can protect the 
regenerating axons and amniotic membrane derived from human placenta is an effective 
material for that purpose. All 51 (61 nerves) patients with median and ulnar neuropathy 
had improved functional outcomes at 3–6 month follow up.
Keywords: peripheral nerve traumatic injury, neurorrhaphy, sensory nerves autografts, 
cadaveric allograft, nerve wrapping, amniotic membrane, functional outcomes
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(проксимальные и дистальные по отношению к реиннервируемым структурам), при-
роды и распространенности травмы, развившейся невромы центрального отрезка 
и фиброза на протяжении дистального участка нервного ствола (что создает допол-
нительный диастаз после их иссечения), анатомии поврежденного нерва и приме-
няемой техники оперативного вмешательства. При этом лучшие результаты лечения 
достигаются при отсроченных операциях (через 3–4 недели после полученной трав-
мы), когда становится возможным достоверно определить реальный объем пораже-
ния нервного ствола [3–5]. 

При хирургической реконструкции нервов во многих случаях отмечено удовлет-
ворительное восстановление двигательных или чувствительных функций [6]. У 20–
30% пациентов имели место рецидивы проявления невропатий и даже отсутствие 
клинического эффекта их хирургического лечения. Наиболее эффективным методом 
усиления регенерации нерва является комбинация следующих четырех методов:  
1) удаление факторов, ингибирующих рост аксонов; 2) обеспечение факторов, сти-
мулирующих рост аксонов, таких как нейротрофические факторы; 3) транспланта-
ция клеток-предшественников; 4) обеспечение пути, подходящего для роста аксонов 
[7]. Восстановительному процессу в значительной мере препятствует образование 
спаек между нервом и окружающими тканями, нередко имеет место образование 
рубцовой ткани внутри нервного ствола. 

Когда прямая реконструкция без натяжения невозможна, для соединения по-
врежденного нерва используют аутотрансплантаты: одиночные, кабельные, ство-
ловые, межфасцикулярные, васкуляризированные. Донорами являютcя чувстви-
тельные кожные нервы: икроножный, латеральный предплечевой кожный нервы, 
передняя ветвь медиального предплечевого кожного нерва, дорсальный кожный 
участок локтевого нерва и поверхностный чувствительный участок лучевого нерва 
[8]. При восстановлении обширных повреждений тканей использование аутологич-
ных трансплантатов икроножного нерва в настоящее время является «золотым стан-
дартом», но с успехом всего у 50% пациентов. Желательно выполнять пластику нерва 
аутотрансплантатом при следующих условиях: увеличение длины трансплантата на 
10–15% относительно величины дефекта нерва (что исключает его натяжение при 
движении конечности), соответствие калибра фасцикулярных групп калибру ауто-
трансплантата, кооптирование фасцикулярных групп в одну хирургическую группу 
на проксимальном отрезке для соответствия количества фасцикулярных групп дис-
тального отрезка нервного ствола [9]. 

Альтернативой аутотрансплантации нерва является применение аллотрансплан-
тата от трупных доноров [10]. Аллогенная нервная ткань требует иммуносупрессив-
ной терапии для предотвращения отторжения трансплантата. Эти процедуры вклю-
чают подбор главного комплекса гистосовместимости, предварительную обработку 
аллотрансплантата (включая консервацию, лиофилизацию, замораживание-оттаива-
ние, облучение), иммуносупрессию реципиента (циклоспорин А) и индукцию толе-
рантности (устранение иммунокомпетентных Т-клеток). Иммуносупрессивное лече-
ние не требуется при применении обработанных нервных аллотрансплантатов (де-
целлюляризованный внеклеточный матрикс и очищенный нервный трансплантат), 
криоконсервированных и облученных нервов [11–14]. Обычно их можно использо-
вать только при небольших дефектах (<3 см) пальцевых нервов.

Оригинальные исследования 
Original Research 



200 "Neurology and Neurosurgery Eastern Europe", 2026, volume 16, No. 2

	� МЕТОДЫ ПРОФИЛАКТИКИ ФИБРОЗА В ХИРУРГИИ НЕРВОВ
Препятствием в регенерации нервов является образование послеопераци-

онных спаек и фиброза. Используемые защитные материалы обеспечивают ме-
ханическую поддержку и уменьшают рубцевание. Это мотивировало хирургов к 
выполнению операций изоляции оперированных нервов различными материала-
ми, что позволяло создавать разделительный барьер между нервным стволом и 
окружающими тканями [15]. Лучшие результаты операций достигались при обе-
ртывании нерва тканями собственного организма. Для предотвращения после-
операционного фиброза тубулизацию нервов выполняли аутотрансплантатами 
из вен, синовиальных оболочек, жировых лоскутов и мышц [16–18]. Интимальный 
слой вены создавал скользящую поверхность для нерва. Васкуляризированные 
жировые лоскуты на ножке улучшали реваскуляризацию нервной ткани, умень-
шали фиброз, предотвращали прилипание нерва к окружающим структурам и по-
зволяли нерву скользить в его естественной среде. Разветвленная капиллярная 
сеть в жировой ткани помогала поддерживать шванновские клетки и другие кле-
точные компоненты, обеспечивая постоянный приток факторов роста. Присущая 
им биосовместимость значительно снижала риск иммунного отторжения. Кроме 
того, c течением времени в них происходило естественное рассасывание жира, 
что устраняло необходимость его хирургического удаления [19, 20]. Коллаген как 
естественный компонент внеклеточного матрикса обеспечивал каркас для при-
крепления клеток, адгезии шванновских клеток, пролиферации и миграции, под-
держивая выравнивание регенерирующих аксонов, а также обладал минималь-
ной антигенностью. Подслизистая оболочка тонкой кишки свиньи обеспечивала 
благоприятную микросреду для заживления нервов. Она полностью разлагалась 
в течение 3 месяцев после применения. Успех повторных операций в виде изоля-
ции нервов в карпальном канале отмечен в 63–100% наблюдений и кубитальном 
канале – в 42–100% наблюдений [21]. 

Хитозан, полученный из хитина, природного полисахарида из экзоскелетов 
ракообразных, является биоразлагаемым и биосовместимым материалом. Он 
уменьшает рубцевание и поддерживает миграцию шванновских клеток. Прису-
щие хитозану антимикробные свойства дополнительно снижают риск инфекции. 
Эпиневральный пластырь, полученный из эпиневрия человека, обеспечивал дли-
тельный защитный эффект, поддерживая заживление нерва без индукции иммун-
ного ответа. Наложение его на место повреждения усиливало регенерацию нерва 
и его васкуляризацию. Биоразлагаемый гидрогель на растительной основе состо-
ит из гиалуроновой кислоты и альгината. Недавние исследования установили его 
потенциал в усилении регенерации нервов после повреждения периферических 
нервов. Биоразлагаемые полимеры используют при изготовлении каркасов для 
тканевой инженерии нервной ткани, причем поликапролактон является наиболее 
широко изученным для применения в качестве обертываний для нервов. Гибрид-
ные синтетико-биологические обертки – нановолоконные мембраны, состоящие 
из поликапролактона, – показали значительный потенциал в воздействии на ней-
робиологические процессы в поврежденных нервах путем модуляции поляриза-
ции макрофагов и регулирования воспалительной микросреды [22].

Современные возможности улучшения нейрохирургического лечения  
травматических повреждений нервов верхней конечности
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	� ПРИМЕНЕНИЕ АМНИОТИЧЕСКОЙ МЕМБРАНЫ ПЛОДА ЧЕЛОВЕКА  
В ХИРУРГИИ НЕРВОВ КОНЕЧНОСТЕЙ 
В условиях эксперимента на животных барьерным материалом для профилакти-

ки послеоперационного фиброза послужила амниотическая мембрана (АМ), кото-
рая уменьшала воспалительную реакцию, подавляла инфекции, ограничивала рост 
послеоперационных грануляций. Структурные характеристики АМ обеспечивали 
материальную основу для ее использования в тканевой инженерии нервной ткани. 
Мезенхимальные стволовые клетки пуповины человека обладают сильным потен-
циалом самообновления и мультидифференциации и могут быть индуцированы к 
дифференцировке в клетки Шванна, способствовать регенерации периферических 
нервов. В РНПЦ неврологии и нейрохирургии у пациентов с туннельными ком-
прессионно-ишемическими невропатиями (КИН) срединного и локтевого нервов  
изучены клинические и электронейромиографические показатели восстановления 
их функций после хирургической декомпрессии и окутывания АМ для предотвраще-
ния рубцово-спаечного процесса в операционной ране.

АМ полупрозрачна, имеет толщину 0,02–0,05 мм и состоит из эпителия, метабо-
лически активных кубовидных клеток с обильными микроворсинками, базальной 
мембраны, богатой коллагеном IV и VII типов, а также фибронектином, ламининами, 
гиалуроновой кислотой и аваскулярной стромой [23–25]. Амниотическая оболочка 
способна транспортировать воду, растворимые соединения, продуцировать фак-
торы роста, такие как эпителиальный фактор роста, основной фактор роста фибро-
бластов, фактор роста гепатоцитов, фактор роста кератиноцитов, а также факторы 
роста опухолей, которые эффективны в эпителизации и обладают противовоспали-
тельным, антиангиогенным и антимикробным потенциалом [26]. Мембрана богата 
коллагеном, факторами роста и гликопротеинами. Регенеративный потенциал АМ 
усиливается содержащимися в ней противовоспалительными цитокинами; антифи-
бротические и антибактериальные свойства АМ способствуют заживлению нервов 
и снижают частоту послеоперационных спаек. Одним из ключевых преимуществ 
АМ является отсутствие экспрессии человеческого лейкоцитарного антигена, что 
значительно снижает риск иммунного ответа. Она способствует васкуляризации и 
иммуномодуляции, еще больше улучшая восстановление нервов. Ее противовоспа-
лительные и антифибротические свойства уменьшают периневральное рубцевание. 

Консервация АМ плода человека приобретает все большую актуальность в со-
временной регенеративной медицине и трансплантологии, поскольку обеспечивает 
длительное сохранение биологических свойств ткани при минимальной потере ее 
структурно-функциональных характеристик. Этот метод уже позволил сформиро-
вать банки АМ для последующего использования в офтальмологии, комбустиологии, 
дерматологии. Он также представляется перспективным для применения и в дру-
гих клинических направлениях, где требуются высокоэффективные биоматериалы 
с выраженными противовоспалительными, противоспаечными и регенеративными 
свойствами. В условиях растущего спроса на безопасные и стандартизированные 
трансплантаты оптимизация технологий консервации становится важным научно-
практическим направлением, повышающим доступность и качество биологических 
имплантатов.

Оригинальные исследования 
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Консервация в зависимости от используемой технологии может влиять на мор-
фологию АМ, включая повреждение клеток, деструкцию межклеточного матрикса 
и снижение ее функциональной активности. Однако степень этих изменений зави-
сит от методов консервации и размораживания. Замораживание и оттаивание мо-
гут привести к повреждению эпителиальных и стромальных клеток АМ, что прояв-
ляется в виде потери их целостности и апоптоза. Консервация может повлиять на 
адгезивные свойства мембраны, что будет снижать ее способность к прикреплению 
к раневой поверхности и способствует образованию рубцовой ткани. Изменения в 
клеточной структуре могут привести к снижению способности АМ содействовать 
процессам регенерации и заживления ран. Избирательное выживание или гибель 
определенных субпопуляций клеток АМ, например стволовых, может повлиять на 
клеточный состав и потенциал регенерации. Стволовые клетки, полученные из пла-
центарной оболочки, обладают потенциалом к дифференцировке в различные типы 
клеток и используются в медицине для регенерации и заживления тканей. Они име-
ют ряд преимуществ, таких как низкая иммуногенность, что снижает риск отторже-
ния. Фибробласты АМ, предшественники соединительной ткани, присутствующие в 
амниотической оболочке плаценты, синтезируют коллаген, фибронектин и ламинин, 
необходимые для заживления ран. Они также производят различные факторы роста 
(EGF, bFGF, TGF и др.), способствующие регенерации тканей.

Проводилось исследование на 12 пациентах, которым после невролиза лучево-
го нерва на эпиневрий вдоль поврежденного сегмента делали три или четыре про-
дольных разреза по 1,0–1,5 см каждый и окутывали каждый сегмент АМ плода че-
ловека, содержащей мезенхимальные стволовые клетки пуповины, при этом клетки 
располагали на внутренней поверхности. Два конца АМ пришивали к эпиневрию 
[27]. Через 12 недель после трансплантации АМ более чем у 80% пациентов было яв-
ное увеличение мышечной силы, улучшение тактильной и болевой чувствительно-
сти. У пациентов контрольной группы улучшение наблюдалось только у 55–65% па-
циентов. Через 8 и 12 недель электрофизиологическая функция мышц в области, где 
преимущественно был поврежден лучевой нерв, значительно улучшилась в группе с 
трансплантацией, чем в контрольной группе. 

Другими авторами в исследование были включены 30 пациентов с травмами пе-
риферических нервов верхней конечности в области запястья и дистальной части 
предплечья (срединный или локтевой нерв). После полного удаления невромы под 
микроскопическим контролем использовалась эпиневральная нейрорафия «конец 
в конец» с применением монофиламентных нейлоновых нитей 8-0. Нерв был обер-
нут АМ толщиной от 0,2 до 0,5 мм [28]. В ходе последующего наблюдения через 12 ме-
сяцев проводилось сравнение результатов лечения. Восстановление функции нерва 
в обеих группах определялось на основе клинических данных и с использованием 
ЭНМГ. Объем невромы в восстановленном участке выявляли с помощью ультразву-
кового исследования. Функциональный результат определялся с помощью шкалы 
быстрой оценки функциональных нарушений руки, плеча и кисти (Quick DASH) в 
конце периода наблюдения. В группе с использованием обертывания нервов АМ у 
всех пациентов наблюдались регенерация и восстановление нервов. В контрольной 
группе у 5 пациентов (33,4%) не было восстановления нервов и отмечались функци-
ональные и сенсорные нарушения.

Современные возможности улучшения нейрохирургического лечения  
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	� СОБСТВЕННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ С ПРИМЕНЕНИЕМ 
АМНИОТИЧЕСКОЙ МЕМБРАНЫ
На основе разработанной экспериментальной унифицированной модели дози-

рованной КИН нами изучена динамика морфологических изменений участков седа-
лищного нерва животных (кроликов) в различные сроки после пересадки АМ плода 
человека. Наблюдавшаяся в первые недели местная воспалительная реакция через 
3–4 месяца сменялась восстановлением структуры нерва, отсутствием признаков 
развития фиброза и рассасыванием АМ [29]. Полученные данные создали предпо-
сылки для использования в нейрохирургической клинике разработанного нового 
метода лечения компрессионно-ишемических мононевропатий верхних конечно-
стей с использованием аллографта амниотической мембраны (ААМ) для профилак-
тики рубцово-спаечного процесса срединного и локтевого нервов [30]. 

Сотрудники Минского научно-практического центра хирургии, трансплантоло-
гии и гематологии обеспечили изготовление и хранение ААМ. После извлечения 
плода при выполнении планового кесарева сечения у рожениц из пуповинно-пла-
центарного комплекса АМ прецизионно отделялась от подлежащего хориона и раз-
резалась на лоскуты размером 30×40 мм, которые хранились в криоконсерванте при 
–80  оС. В нейрохирургической операционной ААМ извлекали из термоконтейнера, 
размораживали и многократно промывали физиологическим раствором. Пациента 
на операционном столе укладывали на спину. Выполняли анестезиологическое по-
собие с использованием проводниковой анестезии на внутреннем сегменте сред-
ней трети плеча или общей анестезии с применением внутривенных и ингаляцион-
ных лекарственных препаратов с целью обезболивания без использования миоре-
лаксантов, чтобы обеспечить проведение интраоперационного нейромониторинга.

Использование ААМ для окутывания срединного нерва после его декомпрессии 
при синдроме запястного канала (СЗК) способствовало облегчению болевого син-
дрома с уменьшением баллов по ВАШ (р=0,001) и его нейропатического компонента 
по шкале LANSS (р=0,003), улучшению состояния пациентов по данным оценки тя-
жести симптомов заболевания (SSS) с помощью Бостонского опросника (р=0,004), 
а также восстановлению чувствительности в пальцах пораженной руки (р=0,01) по 
сравнению с операцией традиционной декомпрессии и невролиза (табл. 1). 

Таблица 1
Клинические проявления синдрома запястного канала в основной группе и группе сравнения 
после лечения
Table 1
Clinical manifestations of carpal tunnel syndrome in the main and comparison groups after treatment

Показатель
Основная группа через 
2,9±0,8 мес. после опе-
рации, n=32

Группа сравнения через 
3,1±1,0 мес. после опе-
рации, n=25

Статистическая
значимость
различий

ВАШ, балл 1,0 (0; 2) 3,0 (3,0; 5,0) U, р=0,001
LANSS, балл 3,5 (0; 5) 8,0 (7,0; 16,0) U, р=0,003
SSS, балл 1,3 (1,2; 1,5) 2,5 (1,9; 3,0) U, р=0,004
Нарушение чувствитель-
ности в пальцах пора-
женной руки, абс. (%)

14 (44) 20 (80) χ2, р=0,01
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Таблица 2
ЭНМГ-данные пациентов с КИН срединного нерва до и после хирургического лечения  
с применением ААМ, М±SD
Table 2
ENMG data of patients with CIN of the median nerve before and after surgical treatment using AAM, 
М±SD

Показатель Здоровые 
лица 

Пациенты после декомпрессии нерва  
с его окутыванием АМ Статистическая

значимость
различийдо опера-

ции (1)

через 2,9±0,8 
мес. после 
операции (2)

через 6,4±0,9 
мес. после 
операции (3)

Латентный период 
дистального 
М-ответа, мс

3,1±0,3 7,2±2,8 5,0±1,8 5,0±2,6 t, pнорма–1<0,001
t, p1–2=0,0001

Амплитуда М-ответа, 
запястье, мВ 8,1±2,3 3,8±3,0 4,0±3,1 5,1±2,9 t, pнорма–1<0,001

t, p2–3=0,004

СПИ по моторным 
волокнам на сегменте 
запястье – локтевой 
сгиб, м/с

56,3±4,4 42,8±15,0 46,9±5,9 50,7±6,5 t, pнорма–1<0,001
t, p1–2=0,07

Амплитуда ПДЧН, мкВ 44,8±21,1 3,7±3,1 5,9±4,3 7,1±3,6

t, pнорма–1<0,001
t, p1–2=0,005
t, p1–3=0,001
t, p2–3=0,01

СПИ по чувствительно-
му нерву, м/с 62,2±6,8 20,5±16,2 32,3±15,6 39,1±4,2 

t, pнорма–1<0,001
t, p1–2=0,0003
t, p1–3=0,01

По данным ЭНМГ, через 2,9±0,8 мес. у пациентов с ААМ отмечалось уменьшение 
латентного периода дистального М-ответа (р=0,0001), возрастание амплитуды ПДЧН 
(р=0,005) и СПИ по чувствительным волокнам срединного нерва (р=0,0003). Через 
6,4±0,9 мес. наблюдали дальнейшее возрастание амплитуды ПДЧН (р=0,001) и СПИ 
по чувствительным волокнам срединного нерва (р=0,01); увеличилась амплитуда 
М-ответа на запястье (р=0,004) (табл. 2). 

При ультразвуковом исследовании (УЗИ) срединного нерва спустя 2,9±0,8 мес. 
после операции декомпрессии с применением ААМ у пациентов отмечено статисти-
чески значимое (р=0,019) уменьшение площади поперечного сечения срединного 
нерва. При этом наблюдалась тенденция к восстановлению волокнистой дифферен-
цировки срединного нерва при повышении его эхогенности (табл. 3).

Через 3,2±1,3 мес. после декомпрессии локтевого нерва и его окутывания ААМ у 
пациентов с синдромом кубитального канала наблюдалось достоверное снижение 
выраженности боли по ВАШ с 4,0 (3,0; 5,0) балла до 0 (0; 1,5), р=0,0002, и LANSS с 13,0 
(8,0; 18,0) балла до 8,0 (5,0; 8,0), р=0,02. В дооперационном периоде определялось 
увеличение площади поперечного сечения локтевого нерва на уровне медиального 
надмыщелка в среднем до 17,5 (15,9; 22) мм2 при норме 12±1,3 мм2 (р<0,001), через 
3,2±1,3 мес. после хирургического вмешательства с ААМ она уменьшилась до 16,0 
(12; 25). При выполнении ЭНМГ спустя 3,2±1,3 мес. отмечалось достоверное увели-
чение СПИ по моторным волокнам на сегменте локтевой сгиб – нижняя треть пле-
ча до 44,5±8,8 м/с (р=0,028) относительно дооперационных значений (35,7±11,3),  
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что свидетельствовало о тенденции к улучшению ЭНМГ-показателей оценки эф-
фективности предложенного метода лечения пациентов. Утвержденный Министер-
ством здравоохранения Республики Беларусь разработанный метод нейрохирур-
гического лечения компрессионно-ишемических невропатий верхних конечно-
стей с использованием аллографта амниотической мембраны (рег. № 046-0925 от 
30.10.2025) доказал свою эффективность у 51 оперированного пациента по данным 
клинического, электрофизиологического и ультразвукового исследований, что 
предполагает его широкое внедрение в нейрохирургическую практику.

	� ПЛАНИРУЕМЫЕ НАУЧНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ
Консервация АМ должна обеспечивать длительное сохранение ее биологиче-

ских свойств с минимальной потерей структурно-функциональных характеристик. 
Однако замораживание и оттаивание могут привести к повреждению эпителиаль-
ных и стромальных клеток АМ, что проявляется потерей их целостности и развити-
ем апоптоза. Криоконсервация может повлиять на адгезивные свойства АМ, сни-
зить ее возможность к прикреплению к раневой поверхности и способствовать 
образованию рубцовой ткани, ухудшить ее возможности в содействии процессам 
регенерации. После криоконсервации и размораживания в АМ отмечается нали-
чие жизнеспособных фибробластов, что при ее имплантации или трансплантации 
в иммунонепривилегированную область реципиента приводит к воспалительной 
инфильтрации. До настоящего времени при объективной оценке биологического 
действия АМ в операционной ране после выполнения реконструкции поврежден-
ного нервного ствола отсутствуют диагностические биохимические критерии ме-
ханизмов неоваскуляризации и ремоделирования внеклеточного матрикса. В этом 
плане представляет интерес изучение маркера ремоделирования внеклеточного 
матрикса – тканевого ингибитора матричных металлопротеаз. Наконец, не разра-
ботан научно обоснованный метод хирургического лечения травм нервов конеч-
ностей путем применения АМ. 

В наших дальнейших исследованиях планируется повысить эффективность 
нейрохирургического лечения пациентов с травмами периферических нервов по-
сле нейрорафии и трансплантации ААМ, усиливающего регенерацию нервных во-
локон. Будет разработана оптимальная технология консервации ААМ, которая по-
зволит обеспечить сочетание структурной стабильности с наличием оптимального  

Таблица 3
Площадь поперечного сечения срединного нерва (по данным УЗИ) у пациентов до и спустя 
3 месяца после хирургического лечения с применением ААМ (основная группа) и в группе 
сравнения, Ме (квартили)
Table 3
Cross-sectional area of ​​the median nerve (according to ultrasound data) in patients before and 3 months 
after surgical treatment using AAM (main group) and in the comparison group, Me (quartiles)

Показатель Здоровые 
лица

Основная группа Группа сравнения 
до  
операции

через 2,9±0,8 мес. 
после операции до операции через 3,1±1,0 мес. 

после операции
Площадь попе-
речного сечения 
нерва, мм2

9,3±2,1 16 (13; 18) 
U, р<0,001

15,5 (14; 16,8)
U, р<0,001
Т, р=0,019

16 (14; 17)
U, р<0,001

15 (14; 17)
U, р<0,001

Оригинальные исследования 
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соотношения коллагеновых и эластических волокон. Для реализации поставленных 
задач планируется изучить биохимические показатели воспалительного процес-
са, неоангиогенеза (VEGF-A) и маркера ремоделирования внеклеточного матрикса 
(TIMP-1) в крови пациентов до и после операций с использованием ААМ. С целью 
оценки функционального состояния нервно-мышечного аппарата конечностей па-
циентов будут использованы шкалы MRC, DASH, а также электрофизиологические 
(ЭНМГ) и ультразвуковые диагностические показатели восстановления травмиро-
ванных нервов после нейрохирургических вмешательств. 

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Впервые в Республике Беларусь разработан метод нейрохирургического лече-

ния компрессионно-ишемических невропатий верхних конечностей с использова-
нием аллографта амниотической мембраны, который доказал свою эффективность 
в профилактике рубцово-спаечного процесса по данным клинического, электро-
физиологического и ультразвукового исследований, что предполагает его широкое 
внедрение в нейрохирургическую практику. Планируются исследования по изуче-
нию возможности использования амниотической мембраны плода при нейрорафии 
и аутопластике травматических разрывов периферических нервов, что позволит 
улучшить функциональное восстановление конечностей и, соответственно, каче-
ство жизни пациентов.

_________________________________________________________________________________________________
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Введение. В Республике Беларусь, как и во всем мире, сохраняется тенденция к уве-
личению числа пациентов с травматической болезнью спинного мозга и стенозом 
позвоночного канала дегенеративно-дистрофической этиологии. Формирование 
неврологического дефицита и последствий патологических процессов, в том числе 
нарушений функций тазовых органов, обуславливает рост показателей тяжести пер-
вичной инвалидности среди лиц активного трудоспособного возраста, что опреде-
ляет медико-социальную значимость проведения комплексной экспертно-реабили-
тационной диагностики и разработки оптимальных критериев медико-социальной 
экспертизы пациентов с такими осложнениями, обусловленными стенозом позво-
ночного канала, травмами грудного и пояснично-крестцового отделов позвоночника.
Цель. Разработать критерии медико-социальной экспертизы пациентов с наруше-
ниями функций тазовых органов, обусловленными стенозом позвоночного канала, 
травмами грудного и пояснично-крестцового отделов позвоночника с применением 
Международной классификации функционирования, ограничений жизнедеятельно-
сти и здоровья.
Материалы и методы. В исследование включены 216 пациентов с нарушениями 
функций тазовых органов при стенозе позвоночного канала и/или позвоночно-спин-
номозговой травмой грудного и/или пояснично-крестцового отделов позвоночника 
в возрасте от 18 до 63 лет.
Результаты. Разработаны критерии медико-социальной экспертизы пациентов с 
нарушениями функций тазовых органов, обусловленными стенозом позвоночного 
канала, травмами грудного и пояснично-крестцового отделов позвоночника с уче-
том положений Международной классификации функционирования, ограничений 
жизнедеятельности и здоровья. Технология применения критериев включает в себя 
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анализ результатов основных и дополнительных исследований, оценку степени  
выраженности нарушений функций, органов и систем организма, ограничений функ-
ционирования, активности и участия, ограничений базовых категорий жизнедея-
тельности при расстройствах мочеиспускания в виде недержания мочи, задержки 
мочи, при расстройствах дефекации в виде недержания кала.
Заключение. Разработанные критерии обеспечивают объективизацию экспертного 
заключения, позволяют стандартизировать работу специалистов при освидетель-
ствовании (переосвидетельствовании) пациентов с тазовыми нарушениями при 
травмах грудного и пояснично-крестцового отделов позвоночника и стенозе позво-
ночного канала на исследуемых уровнях.
Ключевые слова: болезни и травмы центральной нервной системы, нарушения функ-
ций тазовых органов, медико-социальная экспертиза, медицинская реабилитация
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. In the Republic of Belarus, as elsewhere in the world, the number of patients 
with spinal cord injuries, traumatic spinal cord disease, and degenerative spinal stenosis 
trends to increase. Neurological deficits and consequences of pathological processes, 
including pelvic dysfunction, lead to increasing severity of primary disability among 
individuals of active working age. This underscores the medical and social significance of 
comprehensive expert-rehabilitation diagnostics and of establishing optimal criteria for 
medical and social evaluation of patients with pelvic disorders caused by spinal stenosis 
and thoracic and lumbosacral spinal cord injuries.
Purpose. To establish criteria for medical and social evaluation of patients with pelvic 
disorders caused by spinal stenosis and thoracic and lumbosacral spinal cord injuries 
using the International Classification of Functioning, Disabilities, and Health.
Materials and methods. The study included 216 patients with pelvic disorders due to 
spinal stenosis and/or spinal cord injury of the thoracic and/or lumbosacral spine, aged 
18 to 63 years.

Оригинальные исследования 
Original Research 
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	� ВВЕДЕНИЕ
В связи с ростом промышленного производства и процессами урбанизации в Ре-

спублике Беларусь, как и во всем мире, сохраняется тенденция к увеличению числа 
пациентов с травматической болезнью спинного мозга (СМ) (до 6,0% от всех повреж-
дений опорно-двигательной системы и до 10,0% в структуре сочетанной травмы). 
В 40,0–45,0% случаев позвоночно-спинномозговой травмы (ПСМТ) это поражение 
грудного и/или пояснично-крестцового отделов позвоночника [1, 2]. 

Неврологические нарушения на фоне стеноза позвоночного канала (СПК) деге-
неративной этиологии на нижнегрудном и/или поясничном уровнях наблюдаются у 
6,0–15,0% пациентов с хронической болью в спине [3].

Формирование неврологического дефицита и последствий патологических про-
цессов, в том числе таких грозных, как нарушения функций тазовых органов (НФТО) 
(в 88,0–92,0% случаев ПСМТ и грудопоясничного стеноза), на фоне поражения струк-
тур СМ обуславливают рост показателей тяжести первичной инвалидности (56,0–
95,0%) при СПК и ПСМТ грудной и поясничной локализации [2, 4–6].

Социальная и профессиональная дезадаптация, нуждаемость в персонализи-
рованных комплексах мероприятий медицинской реабилитации (МР), технических 
средствах социальной реабилитации лиц активного трудоспособного возраста 
определяют медико-социальную значимость проведения комплексной экспертно-
реабилитационной диагностики и разработки оптимальных критериев медико- 
социальной экспертизы (МСЭ) для данной категории пациентов [7–9].

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Разработка критериев МСЭ пациентов с НФТО, обусловленными СПК, травмами 

грудного и пояснично-крестцового отделов позвоночника с применением Между-
народной классификации функционирования, ограничений жизнедеятельности и 
здоровья (МКФ).

Results. Criteria have been established for medical and social evaluation of patients 
with pelvic dysfunctions, caused by spinal stenosis and thoracic and lumbosacral spinal 
cord injuries, taking into account the provisions of the International Classification of 
Functioning, Disabilities, and Health. The technique for applying these criteria involves 
analyzing main and additional test results, assessing the severity of impairments in body 
functions, organs, and systems, limitations in functioning, activity, and participation, 
and limitations in basic activity categories associated with urinary disorders such as 
urinary incontinence and urinary retention, as well as defecation disorders such as fecal 
incontinence.
Conclusion. The developed criteria ensure the objectification of expert opinions and allow 
for the standardization of the work of specialists during the examination (re-examination) 
of patients with pelvic disorders due to the thoracic and lumbosacral spinal cord injuries 
and spinal stenosis at the levels under study.
Keywords: diseases and injuries of the central nervous system, dysfunction of the pelvic 
organs, medical and social examination

Критерии медико-социальной экспертизы пациентов с нарушениями функций тазовых органов, 
обусловленными стенозом позвоночного канала, позвоночно-спинномозговой травмой
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	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В основу разработок положены результаты клинико-функциональной оценки  

216 пациентов от 18 до 63 лет с НФТО, обусловленными СПК, травмами грудного и по-
яснично-крестцового отделов позвоночника: 145 (67,1%, 95,5ДИ: 60,6–73,1) мужчин и 
71 (32,9%, 95,5ДИ: 27,0–39,4) женщина. Критерии включения: наличие ограничений 
жизнедеятельности у пациентов с НФТО по последствиям дегенеративных и травма-
тических поражений позвоночника на грудном и поясничном уровнях, являющихся 
показаниями для проведения реабилитационных мероприятий и (или) формирова-
ния индивидуальной программы реабилитации (абилитации) при проведении МСЭ. 
Критерии исключения: наличие противопоказаний для проведения медицинской 
реабилитации.

Возрастное распределение пациентов показало, что большинство обследован-
ных мужчин были представлены в группах до 40 лет – 74 (51,0%, 95,5ДИ: 43,0–59,0) 
и 41–50 лет – 31 (21,4%, 95,5ДИ: 15,5–28,8). Возрастной диапазон большинства об-
следованных женщин – старше 60 лет (24 чел., 33,8%, 95,5ДИ: 23,9–45,4), до 40 лет  
и 51–60 лет (по 21 чел., 29,6%, 95,5ДИ: 20,2–41,0).

По продолжительности заболевания пациенты распределялись следующим об-
разом: до одного года – 97 чел. (44,9%; 95,5ДИ: 38,4–51,6); от 1 года до 3 лет – 93 чел. 
(43,1%, 95,5ДИ: 36,6–49,7); от 3 до 10 лет – 26 чел. (12,0%, 95,5ДИ: 8,4–17,1). 

Распределение обследованных лиц в зависимости от этиологического фактора 
показало, что НФТО в первую очередь были связаны с травматическим поврежде-
нием на уровне грудного (61 чел., 28,2%, 95,5ДИ: 22,7–34,6) и пояснично-крестцового 
(36 чел., 16,7%, 95,5ДИ: 12,3–22,2) отделов позвоночника; реже с СПК на поясничном 
уровне – 31 чел. (14,4%, 95,5ДИ: 10,3–19,7) и со сложным генезом процесса на пояс-
нично-крестцовом уровне – 26 чел. (12,0%; 95,5ДИ: 8,4–17,1).

У всех пациентов клинический диагноз, уровень повреждения позвоночника или 
структур СМ был подтвержден методами нейровизуализации: грыжи (протрузии) 
МПД (в том числе посттравматические) выявлены у 36 чел. (16,7%, 95,5ДИ: 12,3–22,2); 
дегенеративно-дистрофические изменения – у 31 чел. (14,4%, 95,5ДИ: 10,3–19,7); 
посттравматическая киста СМ – у 10 чел., 4,7%, 95,5ДИ: 1,5–8,3; посттравматический 
спондилит – у 6 чел. (2,7%, 95,5ДИ: 1,3–5,9); сочетание патоморфологических струк-
турных изменений (наличие остеопении, сосудистой патологии, рубцово-спаечно-
го процесса, деформации позвонков и позвоночного столба, спондилодисцита) –  
у 133 чел., 61,5%, 95,5ДИ: 55,4–68,3).

В 149 случаях из 216 (69,0%, 95,5ДИ: 62,5–74,8) наблюдалась сопутствующая па-
тология, приводящая к нарушениям функций органов и систем организма, различ-
ной степени выраженности (болезни системы кровообращения (17,4%), сахарный 
диабет, ожирение и остеопения (по 3,4%), психические поведенческие расстройства 
(6,7%), болезни мочеполовой системы (14,1%). Сочетанная патология (болезни кост-
но-мышечной системы, органов пищеварения, вен нижних конечностей) выявлена в 
77 случаях (51,7%, 95,5ДИ: 43,7–59,6).

Нарушения статодинамической функции у пациентов вследствие пареза (цен-
трального спастического, вялого периферического, комбинированного) различной 
степени выраженности, наряду с нарушениями функций выделения, наблюдались 
в 216 случаях (100,0%, 95,5ДИ: 98,3–100,0). Часто встречались нарушения функций 
кровообращения (76 чел., 35,2%, 95,5ДИ: 29,1–41,8), психических функций – 36 чел. 

Оригинальные исследования 
Original Research 
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(16,7%, 95,5ДИ: 12,3–22,2); функций обмена веществ и метаболизма – 21 чел. (9,7%, 
95,5ДИ: 6,5–14,4). 

Способность к самостоятельному передвижению у обследуемых пациентов оце-
нена в пределах: функционального класса (ФК) 0 – у 10 чел. (4,7%, 95,5ДИ: 1,5–8,3); 
ФК 1 – у 21 чел. (9,7%, 95,5ДИ: 6,5–14,4); ФК 2 и ФК 3 – по 31 чел. (14,4%, 95,5ДИ: 10,3–
19,7); ФК 4 – у 123 чел. (56,8%, 95,5ДИ: 50,3–63,4). По способности к самообслужива-
нию распределение выглядело следующим образом: ФК 0 – 10 чел. (4,7%, 95,5ДИ: 
1,5–8,3); ФК 1 – 54 чел. (24,9%, 95,5ДИ: 19,7–31,2); ФК 2 и ФК 3 – по 76 чел. (35,2%, 
95,5ДИ: 29,1–41,8).

Для выявления критериев оценки контекстовых факторов в системе МКФ-кодов 
и доменов (факторы окружающей среды с учетом индивидуального отношения к 
ним: продукты и вещества для персонального потребления (е110); изделия и техно-
логии для личного повседневного использования (е115); изделия и технологии для 
персонального передвижения и перевозки (е120); дизайн, характер проектирова-
ния, строительства и обустройства зданий для общественного пользования (е150); 
услуги, административные системы и политика ассоциаций и организаций (е555); 
службы, административные системы и политика общей социальной поддержки 
(е575); службы, административные системы и политика труда и занятости (е590)) как 
унифицированного перечня основных барьеров или облегчающих составляющих 
проведена клинико-функциональная оценка состояния 55 пациентов с инвалидно-
стью из выборки (первая группа инвалидности – 21 чел., 38,2%; вторая группа инва-
лидности – 15 чел., 27,3%; третья группа инвалидности – 19 чел., 34,5%). 

Реабилитационный потенциал (РП) пациентов в исследуемой группе – показа-
тель реальных возможностей восстановления нарушений статодинамической функ-
ции, функций выделения, а также способностей организма к самообслуживанию, 
самостоятельному передвижению, реинтеграции в общество – оценен как высокий 
у 69 чел. (31,9%, 95,5ДИ: 21,6–38,4); средний – у 83 чел. (38,4%, 95,5ДИ: 32,2–45,1); 
низкий – в 21,8% случаев (47 чел., 95,5ДИ: 16,8–27,7); крайне низкий – в 7,9% (17 чел., 
95,5ДИ: 5,0–12,2). 

В ходе исследований для составления клинико-функциональной характеристики 
патологического процесса и оценки степени его влияния на функционирование па-
циента наряду с общепринятыми рутинными исследованиями применялись: оценка 
НФТО клинико-лабораторными и клинико-инструментальными методами (ультра-
звуковое исследование мочевого пузыря с определением объема остаточной мочи, 
урофлуометрическое исследование с определением скорости мочеиспускания с 
учетом объема выделенной мочи, сфинктерометрические показатели при расстрой-
ствах дефекации); оценка степени мобильности пациента (способности к передвиже-
нию) с использованием индекса мобильности Ривермид (Rivermead Mobility Index); 
оценка качества жизни с использованием шкалы симптомов нейрогенного мочевого 
пузыря The Neurogenic Bladder Symptom Score (NBSS); оценка функциональной неза-
висимости (способности к самообслуживанию) с использованием шкалы функцио-
нальной независимости (Functional Independence Measure – FIM); индекс активности 
повседневной жизни Бартел (Barthel ADL Index); шкала активностей повседневной 
жизни Ривермид (Rivermid Activites of Daily Living (ADL)) Scales [10–12].

При установлении клинико-функционального и реабилитационного диагнозов 
как «списка проблем и трудностей пациента» и оценки их значимости и актуальности 

Критерии медико-социальной экспертизы пациентов с нарушениями функций тазовых органов, 
обусловленными стенозом позвоночного канала, позвоночно-спинномозговой травмой
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с учетом положений МКФ – главного международного инструмента экспертно-реа-
билитационной диагностики – у пациента в комплексе проводилась оценка наруше-
ний функций органов и систем организма, в первую очередь нарушений функций 
выделения, нарушений статодинамической функции, ограничений жизнедеятель-
ности, активности и участия в соответствии с классификацией основных видов на-
рушений функций органов и систем организма пациента согласно Приложению 2  
к Инструкции о порядке освидетельствования (переосвидетельствования) пациен-
тов (инвалидов) при проведении медико-социальной экспертизы, утвержденной по-
становлением Министерства здравоохранения Республики Беларусь от 09.06.2021 
№ 77 «О вопросах проведения медико-социальной экспертизы» [13–16].

Нарушения функций, обусловленные СПК, травмами грудного и пояснично-
крестцового отделов позвоночника, приводят в первую очередь к ограничениям 
способности к самостоятельному передвижению (способность к мобильности) и 
самообслуживанию. Оценка степени ограничений основных категорий жизнедея-
тельности пациента проводилась в соответствии с приложением 1 к Инструкции о 
порядке освидетельствования (переосвидетельствования) пациентов (инвалидов) 
при проведении медико-социальной экспертизы, утвержденной постановлением 
Министерства здравоохранения Республики Беларусь от 09.06.2021 № 77 «О вопро-
сах проведения медико-социальной экспертизы» [15].

Степень выраженности ограничений жизнедеятельности пациента оценивали по 
ФК с использованием Приложения 1 к Инструкции о порядке освидетельствования 
(переосвидетельствования) пациентов (инвалидов) при проведении медико-соци-
альной экспертизы, утвержденной Постановлением Министерства здравоохранения 
Республики Беларусь от 09.06.2021 № 77 «О вопросах проведения медико-социаль-
ной экспертизы». Для оценки ограничений жизнедеятельности с целью объективи-
зации степени их выраженности использовался Метод оценки ограничений жизне-
деятельности, утвержденный приказом Министерства здравоохранения Республики 
Беларусь от 04.02.2022 № 131 [17]. Оценка ограничений категорий жизнедеятельно-
сти осуществлялась путем сопоставления клинико-функциональной характеристики, 
нарушений функций органов и систем организма, соответствующей им степени выра-
женности ограничений функционирования и ограничений жизнедеятельности [18].

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
На основании проведенного исследования разработаны критерии МСЭ пациен-

тов с НФТО, обусловленными СПК, травмами грудного и пояснично-крестцового от-
делов позвоночника, с учетом и на основании положений МКФ. Критерии являются 
приложениями к методу МСЭ пациентов с НФТО, обусловленными СПК, травмами 
грудного и пояснично-крестцового отделов позвоночника, утвержденному и раз-
решенному к применению приказом Министерства здравоохранения Республики 
Беларусь от 26.01.2026 № 49: Приложение 1 – Критерии нарушений функций, огра-
ничения активности и участия, ограничения жизнедеятельности при расстройствах 
мочеиспускания в виде недержания мочи; Приложение 2 – Критерии нарушений 
функций, ограничения активности и участия, ограничения жизнедеятельности при 
расстройствах мочеиспускания в виде задержки мочи; Приложение 3 – Критерии на-
рушений функций, ограничения активности и участия, ограничения жизнедеятель-
ности при расстройствах дефекации в виде недержания кала.
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Критерии МСЭ предназначены для врачей-экспертов, врачей-реабилитологов, 
иных врачей – специалистов организаций здравоохранения, оказывающих ме-
дицинскую помощь в амбулаторных и (или) стационарных условиях пациентам в 
возрасте старше 18 лет с НФТО, обусловленными СПК, травмами грудного и пояс-
нично-крестцового отделов позвоночника (шифр по Международной статистиче-
ской классификации болезней и проблем, связанных со здоровьем, десятого пере-
смотра: S24 Травма нервов и спинного мозга в грудном отделе; S24.0 Ушиб и отек 
грудного отдела спинного мозга; S24.1 Другие и неуточненные травмы грудного от-
дела спинного мозга; S34 Травма нервов и поясничного отдела спинного мозга на 
уровне живота, нижней части спины и таза; S34.0 Сотрясение и отек поясничного 
отдела спинного мозга; S34.1 Другая травма поясничного отдела спинного мозга; 
S34.3 Травма конского хвоста; T91.3 Последствия травмы спинного мозга; М48.0 
Спинальный стеноз).

Технология применения критериев включает в себя оценку сведений о часто-
те и характере симптомов при мочевой инконтиненции, задержке мочи, анальной 
инконтиненции, необходимость использования технических средств социальной 
реабилитации, клинико-функциональную характеристику (анализ результатов 
основных и дополнительных исследований, оценку степени выраженности нару-
шений функций, органов и систем организма, ограничений функционирования, 
активности и участия и соответствующих ограничений базовых категорий жизне-
деятельности как критериев инвалидности при расстройствах мочеиспускания в 
виде недержания мочи, задержки мочи, при расстройствах дефекации в виде не-
держания кала).

Применение разработанных критериев позволяет всесторонне, дифферен-
цированно и индивидуализированно оценить все показатели (данные объектив-
ного осмотра специалистов, лабораторных и инструментальных исследований, 
результатов лечения, в том числе хирургической коррекции) при формировании 
клинико-функционального диагноза (с учетом характера течения заболевания, со-
путствующих клинических состояний, синдромов и осложнений) у исследуемой 
категории пациентов.

Выделенный при разработке критериев МСЭ набор МКФ-доменов и кодов для 
оценки ограничений жизнедеятельности у пациентов с НФТО, обусловленными СПК, 
ПСМТ на грудном и пояснично-крестцовом уровне позвоночника, позволяет опре-
делять ограничения способности к самообслуживанию и самостоятельному пере-
движению и оптимально проводить экспертную диагностику последствий заболева-
ния или травмы с учетом многообразия факторов окружающей среды и отношения к 
ним у конкретного индивида.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Применение разработанных критериев обеспечивает объективизацию эксперт-

ного заключения, повышает качество проведения МСЭ, позволяет стандартизиро-
вать работу специалистов при освидетельствовании (переосвидетельствовании) 
пациентов с НФТО при травмах грудного и пояснично-крестцового отделов позво-
ночника и СПК на исследуемых уровнях.

Разработанные критерии нарушений функций, ограничения активности и уча-
стия, ограничения жизнедеятельности при расстройствах мочеиспускания в виде 

Критерии медико-социальной экспертизы пациентов с нарушениями функций тазовых органов, 
обусловленными стенозом позвоночного канала, позвоночно-спинномозговой травмой
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недержания мочи, задержки мочи, при расстройствах дефекации в виде недержания 
кала, обусловленных СПК, ПСМТ грудного и пояснично-крестцового отделов позво-
ночника, с позиций МКФ позволяют осуществлять дифференцированный подход к 
установлению инвалидности, оценке РП на различных уровнях МСЭ, планированию 
реабилитационных мероприятий и оценке эффективности их проведения.

_________________________________________________________________________________________________
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

В статье представлен систематический обзор современных методов лечения фан-
томной боли после ампутации конечностей. Особое внимание уделено патогенети-
ческим факторам развития синдрома: нейропластичности, кортикальной реорга-
низации и психологическим аспектам, а также эффективности фармакологических, 
немедикаментозных и хирургических подходов. Проанализированы данные рандо-
мизированных контролируемых исследований, систематических обзоров и эксперт-
ного консенсуса. Изложены результаты исследований эффективности зеркальной 
терапии, градуированной моторной имаджинации, когнитивно-поведенческой тера-
пии, транскраниальной магнитной стимуляции, виртуальной реальности, акупункту-
ры, ботулинического токсина, крионевролиза и таргетной мышечной реиннервации. 
Представлен клинический случай, иллюстрирующий неудачу зеркальной терапии и 
необходимость персонализированного подхода. Сделан вывод о приоритете неме-
дикаментозных методов лечения фантомной боли на фоне слабой доказательной 
базы фармакотерапии.             
Ключевые слова: фантомная боль, ампутация, постампутационный синдром, ней-
ропластичность, зеркальная терапия, фармакотерапия
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

This article presents a systematic review of current methods for treating phantom limb 
pain following limb amputation. Particular attention is paid to the pathogenetic factors 
of the syndrome, namely, neuroplasticity, cortical reorganization, and psychological 
aspects, as well as the effectiveness of pharmacological, non-pharmacological, and 
surgical approaches. Data from randomized controlled trials, systematic reviews, and 
expert consensus are analyzed. The results of studies on the effectiveness of mirror 
therapy, graded motor imagery, cognitive behavioral therapy, transcranial magnetic 
stimulation, virtual reality, acupuncture, botulinum toxin, cryoneurolysis, and targeted 
muscle reinnervation are summarized. A case report is presented illustrating a failure of 
mirror therapy and the need for a personalized approach. The authors conclude that non-
pharmacological methods should be prioritized in the treatment of phantom limb pain 
given the weak evidence base for pharmacotherapy.
Keywords: phantom limb pain, amputation, post-amputation syndrome, neuroplasticity, 
mirror therapy, pharmacotherapy

	� ВВЕДЕНИЕ
Фантомная боль (ФБ) – сложный феномен, обусловленный повреждением тка-

ней и нейропластической перестройкой центральной нервной системы (ЦНС). ФБ 
впервые была описана Амбруазом Паре в 1562 году [1]. Сегодня ФБ поражает 45–85% 
пациентов после ампутации, значительно снижая качество их жизни [2]. Боль носит 
невропатический характер, может возникать внезапно и длиться от нескольких ми-
нут до часов [3], проявляясь сразу или в течение года после операции [4]. Несмотря 
на наличие более 25 методов лечения, предложенных за последние 50 лет, ни один 
из них не имеет доказанного преимущества [2, 5].

Обзоры и лекции
Reviews and Lectures
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	� МЕХАНИЗМЫ РАЗВИТИЯ ФАНТОМНОЙ БОЛИ
Ключевым механизмом в развитии синдрома ФБ считается дезинтеграция муль-

тисенсорного восприятия тела в соматосенсорной коре, где в норме сформирована 
топографическая карта тела, центральным элементом которой является нарушение 
сенсорной афферентации [6, 7]. Дезинтеграция восприятия запускает каскад патоло-
гических изменений: от дегенерации нервов и образования невром на периферии 
до масштабной кортикальной реорганизации на центральном уровне.

Симптоматическая неврома является одним из частых осложнений после дисва-
скулярной ампутации нижних конечностей [8]. Стоит отметить, что фантомные ощу-
щения и боль у большинства пациентов могут проявляться в раннем послеопераци-
онном периоде до формирования невром [9]. Интересно, что боль может возникать 
и в отсутствие невром, а хирургическое удаление невромы не всегда эффективно 
для облегчения постампутационной боли [2].

Ключевым механизмом хронизации боли является центральная сенситизация 
в спинном мозге (повышенная возбудимость нейронов), что подтверждается эф-
фективностью антагонистов NMDA-рецепторов (кетамина) [9]. На корковом уровне 
нейропластические изменения после ампутации затрагивают не только соматосен-
сорную, но и моторную кору головного мозга. Метаанализ Loewenstein et al. (2025) 
указывает на то, что в основе ФБ может лежать гиперактивность мультисенсорных 
систем, возникающая при попытке мозга обработать конфликтующие сигналы от 
утраченной конечности и сохранившихся частей тела [10]. При этом прямая связь 
между степенью реорганизации моторной коры и интенсивностью боли пока остает-
ся неоднозначной [11]. Хронизации боли способствуют также биологические и пси-
хофизиологические факторы. Установлено, что пол пациента влияет на болевую чув-
ствительность: у женщин после ампутации наблюдается более низкий болевой по-
рог по сравнению с мужчинами [12]. Важным поддерживающим фактором выступает 
нарушение сна: травматические повреждения достоверно повышают риск бессон-
ницы, что усугубляет течение болевого синдрома [13]. Психологическое состояние 
пациентов также играет ключевую роль: у трети пациентов выявляется клиническая 
депрессия, а тревожность напрямую коррелирует с трудностями социальной адап-
тации [14]. На центральном уровне эти процессы сопровождаются специфическими 
метаболическими реакциями и изменениями корковой возбудимости, которые за-
висят от возраста, времени после операции и индивидуальной нейропластичности 
головного мозга [15].

Важным предиктором развития ФБ является наличие хронической боли в конеч-
ности до ампутации. Данные исследований показывают, что риск значительно выше 
у пациентов, которые сообщали о постоянном предоперационном дискомфорте [9]. 
Фантомную боль необходимо отличать от других болевых синдромов после ампута-
ции, в частности от боли в культе, которая тесно связана с ФБ. Боль в культе может 
возникать вследствие проблем с заживлением раны, остеомиелита, невром, гема-
том, неоптимальной подготовки культи или структурных изменений тканей [16].

Таким образом, современная парадигма понимания ФБ сместилась с перифери-
ческих механизмов на центральные, где ключевую роль играет нейропластичность –  
стойкое изменение соматосенсорной карты мозга в условиях деафферентации и 
конфликта между зрительной, проприоцептивной и тактильной системами [17–19].

Современные методы лечения фантомной боли: обзор литературы
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	� ЛЕЧЕНИЕ
Фармакотерапия
Лечение ФБ – сложная задача ввиду отсутствия единой гипотезы относительно 

механизмов ее возникновения. Терапевтические стратегии можно условно разде-
лить на несколько основных направлений, применяемых в зависимости от тяжести 
синдрома и ответа на предыдущее лечение. Вместе с тем доказательная база для 
фармакотерапии ФБ остается слабой и противоречивой, в основном из-за малого 
количества рандомизированных контролируемых исследований (РКИ) и небольшо-
го числа участников [16, 20].

Эффективность антиконвульсантов и антидепрессантов при ФБ остается неодно-
значной. Данные о применении габапентина противоречивы: часть РКИ подтверж-
дает его способность снижать боль, а часть исследований не обнаруживает преиму-
ществ перед плацебо [16]. Согласно Кохрейновскому обзору, имеется лишь слабая 
тенденция в пользу габапентина, при этом сохраняется риск побочных эффектов, 
включая сонливость и тошноту [20].

Трамадол, согласно исследованию Wilder-Smith et al. (2005), снижал интенсив-
ность ФБ у пациентов, ранее не получавших лечение, однако эксперты не рекомен-
дуют его к применению [5, 21]. Напротив, морфин (пероральный и внутривенный) 
продемонстрировал умеренную краткосрочную эффективность, но его использова-
ние ограничено высоким риском побочных эффектов, таких как седация, головокру-
жение и запоры [16, 22, 23]. Применение амитриптилина также не имеет единой до-
казательной базы [24]. Одна часть исследований не выявила его преимуществ перед 
плацебо, в то время как другая показала эффективность препарата в раннем после-
операционном периоде у пациентов, ранее не получавших лечения [25].

Результаты исследований антагонистов NMDA-рецепторов при ФБ противоречи-
вы. Кетамин эффективен для краткосрочного купирования боли, тогда как мемантин 
не показал преимуществ перед плацебо при хронической ФБ [20, 26]. Доказательная 
база в отношении декстрометорфана также остается недостаточной [16].

Кальцитонин наиболее эффективен при острой ФБ: при введении в течение пер-
вых 7 дней после ампутации однократная инфузия снижала интенсивность боли бо-
лее чем на 50% у 90% пациентов [16, 27]. Имеются данные, что профилактическое 
эпидуральное введение кальцитонина может снижать частоту развития ФБ в отда-
ленном периоде, однако эта методика требует дальнейшего изучения. При хрониче-
ской ФБ кальцитонин не показал преимуществ перед плацебо [16, 20].

Данные об эффективности ботулинического токсина типа А при ФБ противоре-
чивы. В пилотном зарубежном РКИ значимого влияния на ФБ не выявлено, несмотря 
на способность уменьшать боль в культе [28]. Систематический обзор также не под-
твердил эффективность [20, 29]. Однако в российском РКИ с участием 47 пациентов 
подкожное и интраневральное введение ботулотоксина обеспечило выраженное и 
продолжительное (до 6 месяцев) снижение интенсивности ФБ у 87% пациентов [30]. 

Эффективность дулоксетина при ФБ описана лишь в единичных клинических слу-
чаях [31].

В клинической практике также используются другие антиконвульсанты, антиде-
прессанты и каннабиноиды, однако их эффективность при ФБ не изучена и экстрапо-
лируется из данных по другим невропатическим болевым синдромам [16].
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Таким образом, морфин, габапентин и кетамин могут давать краткосрочное об-
легчение боли, однако из-за противоречивости данных и малого объема выборок 
их клиническая ценность остается неопределенной. Данные по амитриптилину  

Таблица 1
Рекомендуемый режим дозирования препаратов и результаты проанализированных 
исследований
Table 1
Recommended drug dosing regimens and results of the reviewed studies

Препарат 
(класс)

Рекомендуемый 
режим дозиро-
вания (на основе 
исследований)

Тип и 
количество 
исследова-
ний

Число 
пациентов Краткий комментарий 

Амитрипти-
лин 
(ТЦА)

Титрация  
до 125 мг/сут пер-
орально в течение 
6 нед. 

2 РКИ ~70

Эффективен в раннем постоперацион-
ном периоде. При хронической боли 
данные противоречивы, но препарат 
поддержан экспертами

Габапентин 
(антиконвуль-
сант)

Титрование до 
2400–3600 мг/сут  
в течение 6 нед. 

2 РКИ ~43

Данные противоречивы. Систематиче-
ский обзор не выявил убедительных 
доказательств эффективности при ФБ. 
Не является терапией первой линии

Трамадол 
(опиоид)

50–100 мг 2–3 раза 
в сутки 1 РКИ ~31

Эффективность показана лишь в 
одном РКИ. Препарат не получил под-
держки экспертов. Слабая рекомен-
дация

Морфин 
(опиоид)

Титрование  
до 300 мг/сут в 
течение 4 нед. 

1 РКИ ~43

Краткосрочная эффективность под-
тверждена РКИ и Кохрейновским 
обзором. Высокий риск побочных 
эффектов

Кетамин 
(антагонист 
NMDA)

В/в инфузия:  
0,4–0,5 мг/кг одно-
кратно 

2 РКИ ~31

Кратковременный анальгетический 
эффект. Может использоваться для 
купирования боли в условиях стаци-
онара

Мемантин 
(антагонист 
NMDA)

30 мг/сут перораль-
но в течение  
3–4 нед. 

3 РКИ ~60 Нет доказательств эффективности при 
хронической ФБ

Кальцитонин В/в инфузия:  
200 МЕ однократно 2 РКИ ~41

Эффективен в первые 7 дней после 
ампутации. При хронической ФБ нет 
убедительных доказательств, экспер-
тами не рекомендован

Дулоксетин 
(СИОЗСН)

Стандартные дозы 
(например,  
60 мг/сут) 

Единичные 
публикации

Эффективность отмечена в единичных 
описаниях случаев, РКИ отсутствуют

Ботулоток-
син А

50 ЕД на точку (все-
го 100–350 ЕД) 2 РКИ ~61

Данные противоречивы: зарубеж-
ные исследования не подтверждают 
эффективность, тогда как российское 
РКИ демонстрирует положительные 
результаты

Прегабалин 
(антиконвуль-
сант)

Дозы такие же, 
как при лечении 
других невропати-
ческих синдромов 
(150–600 мг/сут) 

Исследо-
вания от-
сутствуют

Специфические РКИ при ФБ отсут-
ствуют. Применение основано на экс-
траполяции данных, полученных при 
других невропатических болях

Венлафаксин 
(СИОЗСН)

Данные отсутству-
ют

Исследо-
вания от-
сутствуют

Доказательства отсутствуют
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противоречивы [24, 25]. В целом современная доказательная база не позволяет вы-
делить какой-либо препарат как стандарт или безусловно эффективное средство 
для фармакотерапии ФБ.

Результаты анализа фармакотерапии ФБ представлены в табл. 1.

Немедикаментозная терапия
Наряду с фармакотерапией, важную роль в лечении хронической ФБ играют не-

медикаментозные методы, воздействующие на центральные механизмы боли.
Зеркальная терапия (ЗТ) представляет собой немедикаментозный метод корко-

вой реорганизации, получивший высокую поддержку экспертов (≥50%) [5]. В основе 
метода лежит использование зрительной обратной связи: визуальное воссоздание 
движений утраченной конечности активирует сенсорную, моторную и зрительную 
кору, подавляя болевое восприятие [32]. ЗТ неинвазивна, доступна и хорошо заре-
комендовала себя в реабилитации после инсульта и при лечении других болевых 
синдромов.

В одном из РКИ ЗТ снизила интенсивность ФБ у 93% участников. Метаанализ 2022 го- 
да [33] подтверждает краткосрочную эффективность ЗТ, однако точных выводов о 
долгосрочном эффекте сделать нельзя. Активные и разнообразные движения во 
время ЗТ способствуют более выраженному облегчению боли [34]. В то же время си-
стематический обзор РКИ не выявил доказательств эффективности этого метода [35]. 
В контрольной группе зеркало закрывали, и пациент видел не отражение, а пустое 
пространство, что исключало зрительную обратную связь. Несмотря на противо-
речивость данных, российские (М.А. Назарова, М.А. Пирадов) и другие зарубежные 
эксперты подчеркивают целесообразность включения ЗТ в комплексную программу 
нейрореабилитации [36].

Градуированная моторная имаджинация (ГМИ) – трехэтапная программа, включа-
ющая последовательное выполнение трех блоков упражнений: сначала различение 
левой и правой конечности по изображениям, затем мысленные движения утрачен-
ной конечностью и, наконец, зеркальная терапия. Такой подход, предположительно, 
позволяет более мягко и последовательно воздействовать на патологическую кор-
ковую реорганизацию, снижая риск обострения боли, по сравнению с изолирован-
ным применением ЗТ [5]. 

Когнитивно-поведенческая терапия  получила высокую оценку экспертов, хотя 
прямых исследований ее эффективности именно при ФБ практически нет [5]. Метод 
признан полезным на основе опыта лечения других хронических болевых синдро-
мов. С учетом высокой распространенности депрессии и тревоги после ампутации 
[14] психологическая поддержка критически важна: даже краткосрочная групповая 
терапия в стационаре значимо улучшает показатели психического здоровья и помо-
гает научиться справляться с болью [37]. 

Высокотехнологичные и перспективные методы лечения
Виртуальная и дополненная реальность – перспективные методы лечения ФБ, 

получившие высокую оценку экспертов, но имеющие слабую доказательную базу 
[38, 39]. Эти технологии основаны на принципах нейропластичности, создавая ил-
люзию движения утраченной конечности [34]. При этом добавление ЗТ к занятиям 
в виртуальной реальности позволяет значительно сократить продолжительность 
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боли через 6 месяцев по сравнению с использованием только виртуальной реаль-
ности [40, 41].

Однако к этим результатам следует относиться с осторожностью. Анализ публи-
каций показывает, что, несмотря на технологический прогресс, методологическое 
качество большинства исследований остается невысоким. Это существенно огра-
ничивает возможность делать однозначные выводы об эффективности и опреде-
лять место этих технологий в стандартных реабилитационных протоколах при ФБ 
[42, 43]. 

Транскраниальная магнитная стимуляция (ТМС) относится к методам неинвазив-
ной нейромодуляции, воздействующим на корковые механизмы боли. Электромаг-
нитные импульсы изменяют возбудимость нейронов в тех областях коры, которые 
ответственны за восприятие боли и сенсорную память. Несмотря на выраженные 
клинические эффекты во время сеанса, применение метода ограничено из-за от-
сутствия пролонгированного действия. Тем не менее систематические обзоры под-
тверждают безопасность и эффективность ТМС в снижении интенсивности ФБ [44].  
В частности, метаанализ РКИ (Chandni F. et al., 2025) продемонстрировал статистиче-
ски значимое уменьшение болевого синдрома после курса стимуляции по сравне-
нию с контрольной группой [45]. 

Вспомогательные и физические методы лечения
Использование функционального протеза с сенсорной обратной связью может 

способствовать снижению ФБ за счет восстановления сенсомоторной афферента-
ции. Миоэлектрические протезы, обеспечивающие естественное управление и об-
ратную связь, связаны с меньшей интенсивностью ФБ [16]. Применение специаль-
ных подкладок для культи также может оказывать положительное влияние на боле-
вой синдром, хотя доказательная база этого метода ограничена [46].

Индивидуально подобранные физические упражнения значительно улучшают 
физическую активность и общее качество жизни пациентов после ампутации ко-
нечности [47]. Систематический обзор подходов к реабилитации после ампутации 
конечностей подчеркивает ключевую роль мультидисциплинарных реабилитацион-
ных команд в восстановлении мобильности, самостоятельности и социальной актив-
ности пациентов [48]. 

Иглорефлексотерапия имеет крайне слабую доказательную базу. Эффективность 
акупунктуры при ФБ изучена недостаточно, большинство публикаций представляют 
собой описание отдельных клинических случаев. Так, в одном РКИ оценивали эф-
фективность акупунктуры для лечения ФБ у пациентов после ампутации. В иссле-
дование включили 15 участников, которых случайным образом разделили на две 
группы: первая получала акупунктуру в дополнение к обычному медикаментозному 
лечению, вторая – только медикаментозное лечение в течение 4 недель. Результаты 
показали значительное снижение интенсивности боли в группе акупунктуры, и па-
циенты отмечали положительный эффект [49]. 

Таргетная мышечная реиннервация (ТМР) – хирургический метод, при котором 
«переподключают» концы нервов в культе к мышцам для предотвращения образо-
вания болезненных невром, способных вызывать ФБ [50]. В исследованиях была тен-
денция к уменьшению боли, однако требуются дальнейшие работы для подтвержде-
ния эффективности метода [51, 52]. 
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Таблица 2
Немедикаментозные и интервенционные методы лечения фантомной боли
Table 2
Non-pharmacological and interventional treatments for phantom limb pain

Метод Рекомендуемый 
режим

Тип и количество 
исследований

Число па-
циентов Комментарий

Зеркальная 
терапия 

30–45 мин,  
5–6 раз в неделю, 
4–6 недель

10 РКИ ~500

Поддержана экспертами, 
но данные противоречивы; 
возможен риск усиления 
боли

Градуированная 
моторная имад-
жинация 

4–6 раз в неделю, 
5–6 недель 2 РКИ ~100 Поддержана экспертами, 

данные обнадеживающие

Когнитивно-по-
веденческая 
терапия 

8–12 сессий  
по 50 мин,  
2–3 месяца

1 когортное ис-
следование ~200 Поддержана экспертами, 

прямых РКИ при ФБ нет

Виртуальная/
дополненная 
реальность

20–30 мин,  
2–3 раза в неделю, 
4–8 недель

4 РКИ ~250 Поддержана экспертами, 
доказательная база слабая

Транскраниаль-
ная магнитная 
стимуляция 

20 мин, 10–20 сеан-
сов, 3–6 недель 8 РКИ ~300

Эффективна в краткосроч-
ной перспективе, эксперт-
ная поддержка отсутствует

Функциональный 
протез с обрат-
ной связью

Постоянное ис-
пользование, адап-
тация 3–6 месяцев

2 когортных ис-
следования ~100 Рекомендуется как часть ре-

абилитации, снижает боль

Физические 
упражнения и 
реабилитация

30–60 мин в день, 
длительно 2 РКИ ~400 Рекомендуются, улучшают 

качество жизни

Иглоукалывание 20–30 мин,  
10–15 сеансов

2 ретроспектив-
ных исследования ~150 Доказательная база крайне 

слабая
Таргетная мы-
шечная реиннер-
вация

Реабилитация  
3–6 месяцев после 
операции

3 РКИ, 1 проспек-
тивное исследо-
вание 

~246
Перспективный хирургиче-
ский метод, требует даль-
нейших исследований

Нейромодуляция Постоянная  
(длительная)

Единичные публи-
кации ~100

Данных недостаточно,  
не получила широкого  
распространения

Симпатические 
блокады

1–3 инъекции  
с интервалом  
1–2 недели

1 когортное ис-
следование ~80

Краткосрочный эффект, 
данных о долгосрочных 
результатах нет

Крионевролиз
Однократная про-
цедура, эффект 
4–12 недель

3 РКИ ~300 Не показал преимуществ 
перед плацебо в РКИ

Радиочастотная 
абляция Данные отсутствуют Единичные публи-

кации

Отвергнута экспертами из-
за отсутствия доказательств 
эффективности и рисков

Инвазивные методы нейромодуляции (стимуляция спинного мозга, перифериче-
ских нервов или ганглиев задних корешков) в настоящее время не получили широко-
го распространения в клинической практике при ФБ из-за недостатка убедительных 
доказательств эффективности [53]. Тем не менее в единичных клинических случаях 
и небольших сериях эти методы могут быть использованы у пациентов с тяжелыми, 
рефрактерными формами боли [16]. Предполагаемый механизм их действия связан 
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с подавлением передачи ноцицептивных сигналов на уровне спинного мозга и акти-
вацией нисходящих тормозных путей.

В пилотном исследовании с участием 17 пациентов после ампутации симпатиче-
ские блокады обеспечили значительное снижение боли через час после инъекции 
[54]. Однако из-за небольшого размера выборки и отсутствия данных об отдаленных 
результатах этот метод требует дальнейшего изучения.

Крионевролиз представляет собой криодеструкцию периферических нервов под 
ультразвуковым контролем, основанную на местном охлаждении нерва до –70 °C, 
что вызывает временную демиелинизацию и блокаду проведения ноцицептивных 
импульсов. В крупном РКИ крионевролиз не показал статистически значимого пре-
имущества над плацебо в снижении боли в течение 4 месяцев наблюдения, хотя не-
которые пациенты отмечали субъективное улучшение [55]. Систематические обзо-
ры подтверждают безопасность процедуры, однако подчеркивают необходимость 
дальнейших исследований для определения показаний и доказательства клиниче-
ской эффективности [56].

Радиочастотная абляция ганглия заднего корешка не получила поддержки экс-
пертов ввиду отсутствия доказательств эффективности и потенциальных рисков [5].

Сводные данные по эффективности описанных методов представлены в табл. 2.
Лечение ФБ требует индивидуального, многоступенчатого подхода. Из-за слабой 

и противоречивой доказательной базы фармакотерапии при лечении хронической 
ФБ приоритет следует отдавать немедикаментозным методам, воздействующим на 
патогенетические механизмы.

Приводим клиническое наблюдение применения зеркальной терапии. 

	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациент А., мужчина, 41 год, c сочетанной травмой обеих верхних конечностей 

от 20.10.2023 с травматической ампутацией правой руки на уровне локтевого су-
става, многооскольчатыми огнестрельными переломами обеих костей левого пред-
плечья и обширными дефектами мягких тканей. В стационаре произведена пер-
вичная хирургическая обработка ран с формированием культи справа, фиксацией 
отломков слева.

В последующем у пациента диагностированы неврома правого лучевого нерва 
в области плеча и концевая неврома правого локтевого нерва. С 19.07.2024 паци-
ент принимал амитриптилин 50 мг и габапентин 1800 мг в сутки, однако значимого 
регресса болевого синдрома не наблюдалось. Первичный контакт с пациентом для 
проведения зеркальной терапии состоялся 10.08.2024. На момент консультации 
пациент предъявлял жалобы на жгучие простреливающие боли в ампутированной 
правой конечности с интенсивностью по ВАШ до 3–4 баллов. В левой руке под лон-
гетой также отмечалось наличие постоянной ноющей, плохо локализованной боли, 
усиливающейся при движениях, интенсивностью до 5–6 баллов по ВАШ. 

Максимальная амплитуда движений в левой конечности для занятий зеркальной 
терапией ограничивалась небольшими движениями кисти из-за лонгеты. Были по-
добраны упражнения: сначала пациент выполнял элементарные движения – вра-
щения пальцев и кисти, позже добавили массажные валики и бумажные стаканчи-
ки, которые пациент должен был переставлять, выстраивая в заданном порядке  
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для повышения интенсивности занятий. На этом фоне пациент отметил, что болевой 
синдром в ампутированной руке изменился, усилился, стал похож на боли под лонге-
той в левой руке. В связи с этим пациент отказался от продолжения занятий. 

Клинический случай пациента А. демонстрирует сложности реабилитации после 
ампутации и сочетанной травмы, а также проблемы, связанные с ФБ. Пациент хоро-
шо помнит момент травмы и потерю конечности, а также ближайшие события после 
происшествия.

В данном случае ЗТ привела к усилению болевого синдрома, изменению паттерна 
боли. Обширное травматическое повреждение левой верхней конечности с измене-
нием ноцицептивной импульсации в процессе реабилитации привело к перестройке 
нейронных путей, вследствие чего мозг начал интерпретировать сигналы от сохра-
ненной, но поврежденной конечности как ощущения в ампутированной конечности.

Возможные механизмы этого феномена включают:
	� перекрестную активацию: нервные пути, отвечающие за ощущения в одной части 

тела, могут пересекаться с путями, связанными с другой частью, поэтому повреж-
дения левой руки могли активировать нейроны, воспринимающие ощущения от 
правой (утраченной) конечности;

	� психологический фактор: память о потере конечности и негативные мысли, свя-
занные с травмой, могут способствовать фиксации пациента на болевых ощу-
щениях;

	� невромы: наличие поврежденных нервов может приводить к неадекватной гене-
рации болевых сигналов.
Данный клинический случай демонстрирует, что даже патогенетически обосно-

ванный метод, такой как зеркальная терапия, может оказаться неэффективным или 
привести к усилению боли. Это подчеркивает необходимость персонализированно-
го и мультидисциплинарного подхода к реабилитации пациентов после ампутации, 
учитывающего индивидуальные клинические особенности каждого пациента.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Фантомная боль – сложное явление, которое возникает у пациентов после ам-

путации конечности и значительно снижает качество их жизни. По данным прове-
денного анализа, однозначно эффективного метода лечения фантомной боли, спо-
собного улучшить эмоциональное и физическое состояние пациентов, не выявлено. 
Противоречивость метаанализов, обусловленная небольшими выборками пациен-
тов, подчеркивает необходимость дальнейших исследований. Целью будущих работ 
должны стать более глубокое понимание патогенетических механизмов фантомной 
боли и разработка эффективных методов ее коррекции.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

В представленном обзоре систематизированы и проанализированы современные 
данные о роли патологических изменений аорты в патогенезе ишемического ин-
сульта (ИИ).  Атеросклеротические бляшки в аорте толщиной более 4 мм чаще могут 
быть осложненными (с изъязвлениями и тромботическими наслоениями) и являются 
существенным фактором риска развития ИИ, независимым от атеросклеротическо-
го поражения брахиоцефальных артерий и фибрилляции предсердий. Современные 
методы визуализации позволяют выявлять атеросклеротические и иные патологи-
ческие изменения аорты, а также определять группы пациентов с наиболее высоким 
риском развития инсульта. Дальнейшее проведение исследований, направленных 
на определение оптимальных стратегий антитромботической терапии и уточнение 
показаний к хирургическому лечению, будет способствовать повышению эффектив-
ности первичной и вторичной профилактики ИИ у пациентов с патологическими из-
менениями аорты.
Ключевые слова: ишемический инсульт, аортогенный эмболический инсульт, ате-
росклероз, тромбоэмболия, атеросклеротическая бляшка
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

The review systematizes and analyzes current data on the role of aortic pathological 
changes in the pathogenesis of ischemic stroke (IS). Atherosclerotic plaques in the aorta 
greater than 4 mm thick are more likely to be complicated (ulcerated, with thrombotic 
deposits) and represent a significant risk factor of IS, independent of atherosclerotic 
lesions in the brachiocephalic arteries and atrial fibrillation. Modern imaging techniques 
allow detecting atherosclerotic and other pathological changes in the aorta and to 
identify patients with the highest risk of stroke. Further research aimed at elaborating 
optimal antithrombotic therapy strategies and clarifying indications for surgical treatment 
will improve the effectiveness of primary and secondary prevention of IS in patients with 
pathological changes in the aorta.
Keywords: ischemic stroke, aortogenic embolic stroke, atherosclerosis, thromboembolism, 
atherosclerotic plaque

	� ВВЕДЕНИЕ
Острые нарушения мозгового кровообращения (ОНМК), среди которых доми-

нирует ишемический инсульт (ИИ), представляют собой актуальную проблему со-
временной медицины. Определение патогенетического подтипа ИИ необходимо 
для выбора стратегии вторичной профилактики. Однако, несмотря на внедрение в 
клиническую практику современных диагностических подходов, частота криптоген-
ного инсульта остается высокой и составляет, по данным различных исследований, 
от 25% до 40% [1].

Одной из недостаточно часто диагностируемых причин ИИ является артерио- 
артериальная тромбоэмболия артерий каротидной и вертебробазилярной системы 
из аорты. К клиническим особенностям инсульта аортогенного генеза относятся воз-
никновение множественных инфарктов мозга в различных сосудистых бассейнах, 
а также развитие повторных случаев ИИ на фоне адекватной антитромботической 
терапии [2].
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В представленном обзоре систематизированы и проанализированы современ-
ные данные о роли патологических изменений аорты в патогенезе ИИ. 

К основным источникам атеро- или тромбоэмболии мозговых артерий из аорты 
относятся:
	� фрагменты распадающихся атеросклеротических бляшек (АСБ); 
	� тромбы, формирующиеся на поверхности АСБ; 
	� пристеночные тромбы аорты, возникающие при патологических процессах не-

атеросклеротической этиологии; 
	� тромбы или фрагменты интимы, образующиеся в результате диссекции (расслое-

ния) стенки аорты.

Атеросклероз аорты
Атеросклероз аорты рассматривается как одна из наиболее распространенных 

причин атеро- и тромбоэмболии мозговых артерий [3]. Патогенез эмболических ос-
ложнений в данном случае может быть обусловлен как спонтанным развитием, так 
и механическим воздействием, возникающим в процессе кардиохирургических вме-
шательств [4, 5]. Наиболее высоким эмбологенным потенциалом в отношении сосу-
дов головного мозга обладают АСБ, локализованные в восходящем отделе аорты и 
проксимальной части ее дуги [6]. 

Дуга аорты часто вовлекается в атеросклеротический процесс, и в то же время 
она является прецеребральным сосудом.

Распространенность атеросклероза дуги аорты у пациентов с ИИ, согласно дан-
ным различных исследований, варьирует от 14 до 42%. К числу основных факторов 
риска относятся: мужской пол, курение, гиперхолестеринемия, артериальная гипер-
тензия, сахарный диабет, заболевания периферических артерий, а также повышен-
ный уровень фибриногена и гомоцистеина в крови [7]. 

АСБ в аорте могут быть источником эмболии двух типов: материалом изъязвлен-
ных АСБ или тромбами на их поверхности. Содержимым АСБ являются атероматоз-
ные массы, кристаллы холестерина, кальцификаты [8, 9]. 

АСБ в аорте характеризуются наличием некротического ядра, состоящего из пе-
нистых макрофагов, продуктов клеточного распада и липидных включений. Данное 
ядро окружено фиброзной капсулой, в формировании которой участвуют эндотелио- 
циты, гладкомышечные клетки и внеклеточный матрикс. Нарушение целостности 
фиброзной покрышки (ее разрыв или изъязвление) служит триггером для локаль-
ной активации провоспалительных медиаторов и факторов свертывания крови, что 
ведет к образованию пристеночного тромба. Формирование тромба in situ, в свою 
очередь, создает риск тромбоэмболии и окклюзии мозговых артерий [8].

Морфологические исследования, выполненные на базе 500 аутопсий, показали, 
что изъязвленные бляшки дуги аорты обнаружены у 22% лиц с инфарктом голов-
ного мозга и лишь у 5% с другими неврологическими заболеваниями. Эти бляшки 
выявлялись в основном у лиц старше 60 лет. Обращал на себя внимание тот факт, что 
изъязвленные бляшки дуги аорты обнаружены у 61% пациентов с неустановленной 
причиной инфаркта головного мозга и значительно реже (28%) у пациентов с извест-
ной причиной ИИ. Не выявлено корреляции между наличием изъязвленных бляшек 
дуги аорты и стенозом сонных артерий [10].
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Согласно современным представлениям, к нестабильным АСБ аорты относятся 
бляшки толщиной 4 мм и более с изъязвленной поверхностью, наличием подвиж-
ного (мобильного) компонента, а также бляшки, характеризующиеся гипоэхогенной 
структурой. Данный тип поражения ассоциирован с высоким риском развития как 
первичного [11], так и повторного ИИ [12–14].

Выявление АСБ в аорте толщиной 4 мм и более (с учетом толщины сосудистой 
стенки) представляет собой значимый предиктор развития повторного ИИ. Относи-
тельный риск данного события составляет 3,8 (95% доверительный интервал (ДИ) 
1,8–7,8; p=0,0012). Помимо этого, установлена ассоциация этого показателя с повы-
шенным риском развития комбинированной конечной точки, включающей окклю-
зию артерий сетчатки, инфаркт миокарда, тромбоэмболию периферических арте-
рий и смерть от сердечно-сосудистых заболеваний (относительный риск 3,5; 95% ДИ 
2,1–5,9; p<0,001) [15].

Согласно данным P. Amarenco и соавт. (1994), риск развития ИИ у пациентов с АСБ, 
локализованными в восходящем отделе аорты или проксимальной части ее дуги, 
возрастает по мере увеличения толщины бляшки: от 3,3% при толщине 1–1,9 мм до 
13,8% при толщине 4 мм и более [6]. Установлено, что наличие АСБ толщиной 4 мм 
и более в этих отделах ассоциировано с более высоким риском ИИ по сравнению с 
поражением дистального отдела дуги или нисходящей аорты. Частота развития ИИ в 
данных группах составила 13,8%, 5,5% и 1,5% соответственно [6]. 

В исследованиях по типу «случай – контроль» было продемонстрировано, что у 
пациентов с АСБ в аорте толщиной более 5 мм наблюдается более высокая частота 
как инсульта (36% против 4%), так и системных тромбоэмболий [7]. Кроме того, при 
наличии АСБ толщиной более 4 мм частота повторного ИИ достигает 11,9%, а частота 
всех сосудистых событий – 26% в год [16].

В недавнем крупном проспективном исследовании, проведенном Y. Yoshida с со-
авт. (2024), было установлено, что наличие АСБ в дуге аорты у пациентов без инсульта 
в анамнезе ассоциировано с повышением риска сердечно-сосудистых событий, од-
нако не оказывает значимого влияния на риск развития ИИ. Отмеченная закономер-
ность сохраняется вне зависимости от величины выявленных атеросклеротических 
изменений [17].

Обнаружение атеросклеротического поражения аорты представляет особую 
диагностическую значимость у пациентов с эмболическим инсультом неустановлен-
ной этиологии (ESUS – Embolic Stroke of Undetermined Source), поскольку в данном 
клиническом контексте аорта должна рассматриваться как потенциальный источник 
тромбоэмболии мозговых артерий [18]. Вместе с тем J.F. García-Granado с соавт. (2024) 
описан случай лакунарного инсульта у пациента с системными эмболическими ос-
ложнениями, при обследовании которого был выявлен флотирующий тромб в дуге 
аорты [19]. Согласно классификации ASCOD, атеросклероз аорты может быть страти-
фицирован по степени его значимости в развитии ИИ следующим образом. Наличие 
подвижного (мобильного) тромба в области дуги аорты позволяет рассматривать 
атеросклероз аорты в качестве потенциальной причины цереброваскулярного со-
бытия. При выявлении АСБ без признаков тромботических наложений причинно-
следственная связь оценивается в зависимости от ее морфометрических характери-
стик: толщина АСБ, составляющая 4 мм и более, классифицируется как возможная 
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причина инсульта, тогда как толщина менее 4 мм расценивается как маловероятная 
причина его развития [20].

Не менее важным фактором риска развития артерио-артериальной тромбоэмбо-
лии является изъязвление АСБ. Согласно данным исследования P. Amarenco и соавт. 
(1992), распространенность изъязвленных АСБ аорты у пациентов с ИИ неустанов-
ленной этиологии достигла 61%, тогда как в группе пациентов с верифицированной 
причиной ИИ данный показатель составлял 22% (p<0,001) [21]. 

В работе M. Boyko с соавт. (2023) также было показано, что у пациентов с крип-
тогенным эмболическим инсультом частота выявления изъязвленных или выступа-
ющих в просвет аорты АСБ была значимо выше, по сравнению с пациентами с уста-
новленной причиной инсульта (17,4% против 10,3%; отношение рисков 1,7; 95% ДИ 
1,2–2,4; p=0,002). Эти бляшки чаще локализовались в восходящем отделе аорты или 
проксимальной части ее дуги. Кроме того, толщина АСБ аорты в группе пациентов с 
инсультом неуточненной этиологии (ESUS) оказалась больше, составив 3,8 мм про-
тив 3,0 мм (p<0,0001) [22].

Таким образом, при оценке потенциальной эмбологенности атеросклеротиче-
ского поражения аорты определяющее значение приобретают такие морфометри-
ческие и топографические характеристики АСБ, как ее толщина, структура (морфо-
логия) и локализация.

Пристеночные тромбы аорты неатеросклеротического генеза
К неатеросклеротическим факторам формирования пристеночных тромбов аор-

ты относится широкий спектр патологических состояний и экзогенных воздействий. 
В их число входят: аневризма аорты, онкологические заболевания (как первичные, 
так и метастатические поражения), инфекционные процессы, травматические по-
вреждения сосудистой стенки, наследственные и приобретенные формы тромбофи-
лий, а также системные аутоиммунные заболевания (включая коллагенозы и систем-
ные васкулиты). Помимо этого, в качестве провоцирующих факторов рассматрива-
ются гормональная терапия (в том числе глюкокортикостероидами), употребление 
психоактивных веществ, фибрилляция предсердий [23, 24], наличие парадоксально-
го сердечного или легочного шунта, клапанные пороки сердца, осложнения острого 
инфаркта миокарда [25] и гепарин-индуцированная тромбоцитопения [26].

Идиопатические флотирующие тромбы аорты представляют собой редкую, но 
клинически значимую патологию, характеризующуюся высоким риском развития 
тромбоэмболических осложнений. Установлено, что вероятность тромбоэмболии 
при данной локализации тромба значительно выше, по сравнению с интрамураль-
ными тромбами (73% против 12%) [26].

	� ДИАГНОСТИКА ИСТОЧНИКОВ ТРОМБОЭМБОЛИИ ИЗ АОРТЫ
На современном этапе «золотым стандартом» инструментальной диагностики 

патологических изменений проксимальных отделов аорты признается трансэзофа-
геальная эхокардиография. Данный метод позволяет оценивать атеросклеротиче-
ское поражение, включая измерение толщины АСБ, анализ ее эхогенной структуры, 
выявление признаков изъязвления и кальцификации, а также диагностику внутри-
просветных флотирующих образований и тромбов [27]. Применение контрастных 
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препаратов при трансэзофагеальной эхокардиографии способствует повышению 
точности диагностики [28].

Было показано, что неосложненные бляшки дуги аорты являются маркером вы-
раженности общего атеросклероза. Бляшки толщиной более 4 мм чаще могут быть 
осложненными (изъязвленные, с тромботическими наслоениями) и являются суще-
ственным фактором риска развития ИИ, независимым от атеросклеротического по-
ражения сонных артерий и фибрилляции предсердий [27]. 

Альтернативным методом неинвазивной визуализации аорты и ее ветвей явля-
ется компьютерно-томографическая ангиография (КТ-ангиография). Данный метод 
позволяет визуализировать АСБ, оценивать их протяженность и морфологические 
характеристики. Наибольшая диагностическая информативность КТ-ангиографии 
достигается при исследовании областей, труднодоступных для трансэзофагеальной 
эхокардиографии (например, дуги аорты). Вместе с тем в ряде клинических случаев 
метод уступает в диагностической точности при выявлении некальцинированных 
бляшек, их подвижных компонентов, а также тромбов [29]. В то же время, в отличие 
от эхокардиографии, КТ-ангиография аорты обеспечивает высокую точность в диа-
гностике иных патологических изменений аорты, в том числе аневризмы и диссек-
ции [25, 30]. 

Магнитно-резонансная томография (МРТ) аорты является информативным ме-
тодом диагностики кровоизлияния в АСБ, интрамуральной гематомы и псевдоанев-
ризмы. Подобно КТ-ангиографии, МРТ позволяет визуализировать отделы аорты, 
труднодоступные при трансэзофагеальной эхокардиографии. Вместе с тем, по срав-
нению с трансэзофагеальной эхокардиографией, данный метод может предостав-
лять менее достоверные данные о величине АСБ [7].

В научной литературе представлены данные о диагностическом потенциале по-
зитронно-эмиссионной томографии, совмещенной с компьютерной томографией 
(ПЭТ/КТ). Данный метод позволяет визуализировать гиперметаболизм фтордезок-
сиглюкозы, который рассматривается как маркер воспалительного процесса в АСБ. 
Интенсивность накопления радиофармпрепарата коррелирует с нестабильностью 
бляшки, повышением риска ее разрыва и эмбологенности [31].

В качестве дополнительного метода диагностики, ориентированного на выявле-
ние признаков нестабильности АСБ и ее эмбологенного потенциала, применяется 
транскраниальная допплерография в режиме эмболодетекции. Регистрация микро-
эмболических сигналов при использовании данной методики позволяет верифици-
ровать артерио-артериальный генез эмболии из аорты у пациентов с криптогенным 
ИИ [32, 33].

	� ЛЕЧЕНИЕ 
Антитромботическая терапия
Вопрос о выборе оптимальной стратегии антитромботической терапии для 

первичной и вторичной профилактики ИИ у пациентов с атеросклерозом дуги аор-
ты остается предметом научной дискуссии и на сегодняшний день не имеет окон-
чательного решения. Согласно клиническим рекомендациям Американской кар-
диологической ассоциации и Американской ассоциации по изучению инсульта  
(AHA/ASA) 2021 года, пациентам, перенесшим ИИ или транзиторную ишемическую 
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атаку (ТИА), при наличии верифицированной АСБ дуги аорты, показано проведение 
интенсивной гиполипидемической терапии. Целью данного вмешательства является 
достижение уровня холестерина липопротеинов низкой плотности (ХС-ЛПНП) менее 
70 мг/дл (менее 1,8 ммоль/л) на фоне применения антиагрегантной терапии [12]. Та-
ким образом, тактика ведения данной категории пациентов должна соответствовать 
подходам, принятым для вторичной профилактики атеротромботического инсульта. 

В ряде исследований была проведена оценка сравнительной эффективности 
различных режимов антитромботической терапии у пациентов с атеросклероти-
ческим поражением аорты. Рассматривались следующие схемы: монотерапия аце-
тилсалициловой кислотой, двойная антиагрегантная терапия (ДААТ), применение 
ривароксабана, а также терапия варфарином (включая режим с низкой нагрузочной 
дозой, обеспечивающей поддержание международного нормализованного отно-
шения (МНО) в диапазоне 1,2–1,5) в различных комбинациях. По данным проведен-
ных исследований, преимуществ альтернативных схем антитромботической тера-
пии, по сравнению с монотерапией антиагрегантными препаратами, установлено  
не было [34–39].

В единственном рандомизированном клиническом исследовании The Aortic Arch 
Related Cerebral Hazard (ARCH), посвященном вторичной профилактике инсульта, ас-
социированного с атеросклеротическим поражением аорты, была проведена срав-
нительная оценка эффективности ДААТ (аспирин в комбинации с клопидогрелом) 
и терапии варфарином (целевое МНО 2–3). За период наблюдения, составивший в 
среднем 3,4 года, частота достижения первичной комбинированной конечной точ-
ки (включавшей ИИ, инфаркт миокарда, тромбоэмболию периферических артерий, 
смерть от сердечно-сосудистых заболеваний и геморрагический инсульт) была ниже 
в группе ДААТ – 7,6% против 11,3% в группе варфарина. Частота развития больших 
кровотечений составила 2,3% в группе аспирина с клопидогрелом и 3,4% в группе 
варфарина. Тем не менее выявленные различия не достигли статистической значи-
мости. При этом летальные исходы вследствие сердечно-сосудистых заболеваний 
регистрировались исключительно в группе варфарина: 6 пациентов (3,4%; логариф-
мический ранговый критерий, p=0,013) [37]. Согласно данным некоторых исследо-
вателей, применение варфарина у пациентов с нестабильными АСБ аорты ассоци-
ировалось с прогрессированием атеросклероза и увеличением частоты тромбо-
эмболических осложнений. Предполагаемый механизм связывают с воздействием 
варфарина на витамин К-зависимые белки, участвующие в регуляции процессов 
кальцификации и фиброза. Напротив, прямые пероральные антикоагулянты (ПОАК), 
включая дабигатран, апиксабан, ривароксабан и эдоксабан, продемонстрировали 
способность замедлять темпы прогрессирования атеросклероза, а также уменьшать 
выраженность воспалительных реакций, пролиферации и фиброза, по сравнению 
как с варфарином, так и с плацебо [40].

В настоящее время отсутствуют убедительные данные, свидетельствующие о 
преимуществе ДААТ перед монотерапией в рамках первичной профилактики ИИ. 
Установлено, что длительное применение ДААТ ассоциируется со статистически зна-
чимым повышением риска развития геморрагических осложнений, при этом про-
филактическая эффективность в отношении снижения частоты ИИ и ТИА не превос-
ходит риск возникновения геморрагических событий [41–43].
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Оптимальные подходы к выбору лечебной тактики в зависимости от морфологи-
ческих характеристик АСБ в настоящее время окончательно не определены. При вы-
явлении мобильного (подвижного) тромба может рассматриваться вопрос о назна-
чении краткосрочной антикоагулянтной терапии. В случаях малого инсульта (оценка 
по шкале NIHSS ≤3) или ТИА высокого риска (показатель ABCD2 ≥4) целесообраз-
но применение краткосрочной (до 21 дня) ДААТ аспирином и клопидогрелом [44]. 
В остальных клинических случаях, согласно современным данным, рекомендуется 
проведение длительной монотерапии ацетилсалициловой кислотой.

На основании вышеизложенного представляется обоснованным заключить, что 
существует объективная необходимость в проведении дальнейших исследований, 
направленных на сравнительную оценку эффективности и безопасности различ-
ных режимов антитромботической терапии у пациентов, перенесших ИИ или ТИА и 
имеющих АСБ дуги аорты. Приоритетными направлениями научного поиска явля-
ются изучение клинических исходов на фоне длительной ДААТ, монотерапии анти-
коагулянтами (варфарином или ПОАК), а также комбинации двойной антиагрегант-
ной и антикоагулянтной терапии в сравнении с монотерапией ацетилсалициловой 
кислотой.

Хирургическое лечение
Показания к хирургическому лечению атеросклероза аорты остаются дискута-

бельными. Вмешательство считается патогенетически обоснованным при наличии 
больших флотирующих тромбов в области дуги аорты [45, 46]. 

Решение о хирургическом лечении должно приниматься на основе комплексной 
оценки совокупности факторов, включающих возраст пациента, характер и тяжесть 
коморбидной патологии, величину и локализацию тромба, техническую возмож-
ность выполнения тромбэктомии, степень риска развития тромбоэмболических ос-
ложнений, а также наличие соответствующего опыта выполнения подобных вмеша-
тельств в конкретном медицинском учреждении [47].

В случаях относительно высокого риска хирургического вмешательства в каче-
стве основного метода лечения острого тромбоза аорты рассматривается систем-
ный тромболизис [26, 48]. В работе Z.Y. Fayad с соавт. [48], частота персистенции или 
рецидива тромбоза аорты составила 26,4% в группе пациентов, получавших тромбо-
лизис, и 5,7% в группе хирургического лечения (p<0,001). Частота повторных арте-
риальных тромбоэмболических осложнений достигла 25,7% после тромболизиса и 
9,1% после хирургического вмешательства (p=0,003). Статистически значимых раз-
личий по показателям летальности и частоте иных осложнений выявлено не было.

Показания к оперативному лечению осложненных атеросклеротических бляшек 
аорты рассматриваются дифференцированно. В ряде случаев консервативная такти-
ка является предпочтительной, в связи с отсутствием доказанных преимуществ хи-
рургического вмешательства и наличием риска развития периоперационных ослож-
нений. В исследованиях, опубликованных в 1996 и 1999 годах, представлены кли-
нические случаи выполнения эндартерэктомии у пациентов с атеросклеротическим 
поражением аорты [49, 50]. В работе A. Stern с соавт. (1999) продемонстрировано, что 
проведение эндартерэктомии из аорты в ходе кардиохирургических вмешательств 
ассоциировано с повышенным риском развития интраоперационного инсульта [50].
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	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Тромбоэмболия из аорты остается важной, однако недостаточно изученной и 

редко диагностируемой причиной ИИ, особенно его криптогенного эмболического 
подтипа. Современные методы визуализации позволяют выявлять атеросклеротиче-
ские и иные патологические изменения аорты, а также определять группы пациентов 
с наиболее высоким риском развития инсульта. Дальнейшее проведение исследо-
ваний, направленных на определение оптимальных стратегий антитромботической 
терапии и уточнение показаний к хирургическому лечению, будет способствовать 
повышению эффективности первичной и вторичной профилактики ИИ у лиц с пато-
логическими изменениями аорты.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

В настоящем обзоре анализируется роль глимфатической дисфункции как клю-
чевого звена патогенеза нейродегенеративных заболеваний, развивающихся на 
фоне хронического стресса, артериальной гипертензии (АГ) и нарушений сна. Рас-
сматриваются основные механизмы нарушения глимфатического клиренса: нейро-
эндокринный (гиперкортизолемия и атрофия астроцитов), сосудистый (эндотели-
альная дисфункция, снижение артериальной пульсации и увеличение жесткости 
сосудистой стенки) и воспалительный (активация микроглии и высвобождение 
провоспалительных цитокинов). Особое внимание уделяется формированию трех 
самоподдерживающихся порочных кругов: стресс → нарушение глимфатического 
клиренса → повреждение гиппокампа → усиление стресса; АГ → снижение артери-
альной пульсации → глимфатическая дисфункция → прогрессирование АГ; инсом-
ния → накопление токсинов → повреждение locus coeruleus → усугубление нару-
шений сна. В качестве перспективного терапевтического подхода рассматривается 
фотобиомодуляция – неинвазивное воздействие светом красного и инфракрасного 
диапазона. Детально описаны молекулярные механизмы данного подхода: актива-
ция цитохром-С-оксидазы, увеличение синтеза АТФ, восстановление поляризации 
аквапориновых каналов (AQP4), стимуляция продукции оксида азота и улучшение 
церебральной гемодинамики. Приводятся данные доклинических исследований на 
моделях животных с болезнью Альцгеймера и инсультом, демонстрирующие уси-
ление клиренса β-амилоида и улучшение когнитивных функций после фотобиомо-
дуляции. Обобщаются результаты пилотных клинических исследований, подтверж-
дающих положительное влияние этого метода терапии на когнитивные функции, 
эмоциональный статус и качество сна. Накопленные данные научных исследований 
указывают на перспективность и инновационность метода фотобиомодуляции в 
комплексной терапии ряда заболеваний. Но  требуется проведение крупных ран-
домизированных исследований для разработки стандартизированных протоколов 
проведения этого метода терапии.
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

The review analyzes the role of glymphatic dysfunction as a key link in the pathogenesis 
of neurodegenerative diseases arising against the background of chronic stress, arterial 
hypertension (AH), and sleeps disorders. The main mechanisms of impaired glymphatic 
clearance are examined: neuroendocrine (hypercortisolemia and astrocyte atrophy), 
vascular (endothelial dysfunction, reduction of arterial pulsation and increased arterial 
stiffening), and inflammatory (microglial activation and release of pro-inflammatory 
cytokines). Special attention is paid to the formation of three self-perpetuating vicious 
cycles: stress → impaired glymphatic clearance → hippocampal damage → increased 
stress; AH → reduction of arterial pulsation → glymphatic dysfunction → AH progresses; 
and insomnia → toxin accumulation → locus coeruleus damage → aggravation of 
sleep disorders. Photobiomodulation, a non-invasive exposure using red and infrared 
light, is considered a promising therapeutic approach. The  molecular mechanisms of 
photobiomodulation are described in detail: Cytochrome c oxidase activation, increased 
ATP synthesis, restoration of aquaporin-4 (AQP4) channel polarization, stimulation of nitric 
oxide production, and improvement of cerebral hemodynamics. Data from preclinical 
studies in animal models of Alzheimer’s disease and stroke are presented, demonstrating 
β-amyloid clearance enhancement and improved cognitive function following 
photobiomodulation. Findings from pilot clinical studies confirming the positive effect of 
this therapy on cognitive function, emotional status, and sleep quality are summarized. 
Accumulated scientific research data point to the promise and innovativeness of 
photobiomodulation in the comprehensive therapy of several diseases. However, large 
randomized controlled studies are required to establish standardized protocols for 
photobiomodulation.
Keywords: arterial hypertension, glymphatic dysfunction, chronic stress, sleep disorders, 
photobiomodulation
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	� ВВЕДЕНИЕ
Артериальная гипертензия (АГ) – самое распространенное из сердечно-сосуди-

стых заболеваний в мире, которое занимает 33% в структуре заболеваемости людей 
в возрасте 30–79 лет [1, 2]. 

В формировании АГ важную роль играет хронический стресс, скрининг которого 
обеспечивается только в отдельных случаях из-за отсутствия стандартизированных 
инструментов и который относится к дополнительным факторам, определяющим 
сердечно-сосудистый риск. Оценка хронического стресса не входит в основные 
калькуляторы риска (SCORE, SCORE2, SCORE OP), но, согласно последним европей-
ским рекомендациям [3], является важным модифицируемым фактором сердечно-
сосудистого риска и мишенью для вмешательства. 

В свою очередь, хронический стресс часто становится причиной нарушений 
сна  [4]. Согласно данным эпидемиологических исследований, распространенность 
различных нарушений сна в популяции составляет от 20% до 35%. При этом у 10–
20% населения диагностируется клинически значимая инсомния [5].

Роль стресса в развитии АГ получает новое объяснение в контексте современных 
нейробиологических данных. Психоэмоциональные нарушения на ранних стадиях 
АГ могут не только отражать результат сосудистого поражения мозга, но и быть про-
явлением стресс-зависимого нейровоспалительного процесса в гиппокампе. Ключе-
вым звеном, связывающим стресс, воспаление и дисфункцию мозга, выступает на-
рушение глимфатического клиренса [6].

Современная модель удаления метаболитов из центральной нервной системы, 
или «лимфатическая дренажная система головного мозга», представлена функцио-
нально связанными между собой глимфатической системой и менингеальными 
лимфатическими сосудами [7]. Глимфатическая система включает в себя простран-
ства Вирхова  – Робина; периваскулярные пространства между базальной мем-
браной, перицитами, ножками астроцитов; систему аквапориновых рецепторов 
астроцитов (AQP4); структуры, продуцирующие и резорбирующие ликвор; интер-
стициальное пространство головного мозга; пространство ликвороциркуляции и 
отвечает за паренхиматозный клиренс. В то время как финальный дренаж в систем-
ный кровоток происходит посредством менингеальных лимфатических сосудов, 
расположенных в основании черепа и вдоль венозных синусов твердой мозговой 
оболочки [7, 8].

Несмотря на понимание общей анатомии, роль «лимфатической дренажной си-
стемы головного мозга» в контексте церебропротекции остается малоизученной. 
Особый интерес представляет ее участие в развитии сосудистой патологии. У  па-
циентов с АГ на начальных этапах возникают бессимптомные поражения головного 
мозга: атрофия коры и гиппокампа, очаги лейкоареоза, микроангиопатии и микро-
кровоизлияния, которые прогрессируют до симптомных и в итоге приводят к кли-
нически явным цереброваскулярным событиям. Можно предположить, что эти про-
цессы напрямую связаны с нарушением работы глимфатической системы, так как 
именно ее дисфункция ведет к накоплению токсичных продуктов нейрональной ак-
тивности в интерстициальном пространстве.

Фотобиомодуляция: свет в туннеле хронического стресса, бессонницы и артериальной гипертензии
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	� ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ ГЛИМФАТИЧЕСКОЙ 
ДИСФУНКЦИИ ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ СТРЕССЕ
В настоящее время известны следующие механизмы влияния хронического 

стресса на работу глимфатической системы:
1.	 Нейроэндокринный механизм. Хронический стресс может нарушать опосредо-

ванный аквапориновый глимфатический транспорт в головном мозге за счет бло-
кирования каналов глюкокортикоидами. Длительная гиперсекреция кортизола 
приводит к атрофии астроцитов – ключевых клеток, формирующих периваску-
лярные каналы глимфатической системы. В исследовании на моделях животных, 
подвергнутых воздействию хронического непредсказуемого умеренного стрес-
са, наблюдалось нарушение общей глимфатической функции у мышей, особенно 
в передних отделах головного мозга, по сравнению с контрольной группой [9].

2.	 Сосудистый механизм: нарушение функций нейроваскулярной единицы. Хро-
нический стресс и АГ вызывают эндотелиальную дисфункцию, снижают цере-
бральную перфузию и способствуют развитию цереброваскулярной резистент-
ности [10]. Поскольку одной из движущих сил глимфатического потока является 

Рис. 1. Патофизиологический порочный круг влияния хронического стресса на глимфатический 
клиренс
Fig. 1. Pathophysiological vicious circle of chronic stress effects on glymphatic clearance
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пульсация артерий [11], их ригидность и сниженный кровоток напрямую ухудша-
ют циркуляцию ликвора в паренхиме головного мозга.

3.	 Механизм нейровоспаления. Стресс индуцирует активацию микроглии и астро-
цитов по провоспалительному фенотипу, что сопровождается выбросом цито-
кинов (интерлейкин-1 бета (IL-1β), интерлейкин-6 (IL-6), фактор некроза опухоли 
альфа (TNF-α)). Воспалительная среда дополнительно повреждает астроциты и их 
отростки, способствуя отеку и изменению состава ликвора, еще больше угнетая 
работу глимфатической системы [12].
Таким образом, нарушение глимфатического клиренса приводит к накоплению 

патологических белков (бета-амилоид, тау-белок, альфа-синуклеин), агрегаты кото-
рых токсичны для нейронов и усугубляют дисфункцию астроцитов; нарушению энер-
гетического метаболизма (снижается клиренс лактата и других метаболитов, ухудшая 
энергообеспечение нейронов, особенно в условиях стрессовой нагрузки); усилению 
окислительного стресса (накопление продуктов окисления повреждает клетки).

Описанные процессы образуют патофизиологический порочный круг. Исход-
ное звено – хронический стресс, который запускает каскад: нарушение глимфа-
тического клиренса → накопление белковых агрегатов и нейровоспаление, кото-
рые оказывают прямое повреждающее действие на нейроны и астроциты стресс-
чувствительного гиппокампа. Поражение этих ключевых структур, в свою очередь, 
приводит к срыву регуляции гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси, уси-
ливая стресс-реактивность и тем самым усугубляя исходную глимфатическую дис-
функцию (рис. 1).

	� КЛЮЧЕВЫЕ ЗВЕНЬЯ ПАТОГЕНЕЗА НАРУШЕНИЯ ГЛИМФАТИЧЕСКОГО 
КЛИРЕНСА ПРИ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ
Давно в научной литературе были описаны основные принципы функциони-

рования глимфатической системы, согласно которым взаимодействие ликвора и 
интерстициальной жидкости в периваскулярных пространствах обеспечивается 
за счет артериальной пульсации, дыхания и градиента давления  [11]. В  исследо-
ваниях с использованием сверхбыстрой магнитно-резонансной энцефалографии 
установлена связь сердечного цикла с направлением потока спинномозговой жид-
кости: во время систолы спинномозговая жидкость направлена каудально, а во 
время диастолы направление потока изменяется на противоположное. Дальней-
шие исследования продемонстрировали, что пиковая скорость потока спинномоз-
говой жидкости в периваскулярных пространствах совпадает с пиковой скоростью 
артериальных пульсаций. Это стало доказательством важной роли артериальной 
пульсации в притоке спинномозговой жидкости. На микроскопическом уровне во 
время сердечной пульсовой волны смещение стенок артерий синхронизировано 
с динамическими изменениями скорости и времени движения спинномозговой 
жидкости, что позволяет предположить, что артериальная пульсация может дей-
ствовать как насос [13, 14].

При АГ происходит изменение жесткости стенки артерий, что приводит к умень-
шению притока спинномозговой жидкости. Развивается глимфатическая дисфунк-
ция, которая способствует запуску механизмов последующих нейродегенеративных 
заболеваний [13, 15]. При этом в исследованиях на крысах было доказано, что глим-
фатический транспорт нарушается как на ранних, так и на поздних стадиях АГ [16].

Фотобиомодуляция: свет в туннеле хронического стресса, бессонницы и артериальной гипертензии



243«Неврология и нейрохирургия Восточная Европа», 2026, том 16, № 2

В мультимодальном исследовании глимфатической системы у пациентов с кон-
тролируемой АГ было установлено, что дневной и ночной компоненты вариабель-
ности систолического артериального давления (АД) являются защитными факто-
рами для ее правильной работы. В то время как повышенная вариабельность АД с 
частыми пиковыми подъемами, напротив, связана с нарушением глимфатического 
клиренса [17].

В российском исследовании сосудистых маркеров когнитивной дисфункции у 
пациентов с неконтролируемой АГ была выявлена взаимосвязь между повышенной 
концентрацией асимметричного диметиларгинина и снижением активности синтеза 
оксида азота, а соответственно, и эндотелийзависимой вазодилатации сосудов моз-
га. Это, в свою очередь, может быть одним из механизмов как глобального ухудше-
ния микроциркуляции, так и ухудшения тканевой перфузии в сосудистом бассейне 
головного мозга [15].

Таким образом, данные последних исследований свидетельствуют о существова-
нии еще одного патологического порочного круга (рис. 2). В его основе лежит дву-
направленная связь между АГ, увеличением жесткости артерий и глимфатической 
дисфункцией. С одной стороны, снижение сосудистой функции (ригидность и нару-
шение пульсации) напрямую угнетает клиренс метаболитов. С другой стороны, воз-
никающая глимфатическая неэффективность ведет к накоплению патологических 
белков, медиаторов воспаления и продуктов оксидативного стресса, что, в свою оче-
редь, дополнительно повреждает сосуды и нейроны, в том числе ключевые центры 
регуляции АГ в стволе мозга. Это повреждение завершает цикл, приводя к прогрес-
сированию АГ и дальнейшему увеличению сосудистой жесткости, что усугубляет 
нейродегенерацию [18].

	� НАРУШЕНИЕ ГЛИМФАТИЧЕСКОГО КЛИРЕНСА КАК СЛЕДСТВИЕ  
И ПРИЧИНА РАССТРОЙСТВ СНА
Лимфатическая дренажная система головного мозга демонстрирует максималь-

ную активность во время сна и минимальную – в период бодрствования. Эффектив-
ный клиренс метаболитов мозговой ткани по глимфатическим путям детерминиро-
ван фазой медленного сна, что обеспечивается изменениями объема внеклеточного 
пространства и активностью норадренергической системы [19, 20]. Эксперименталь-
ные данные показывают, что во время медленноволнового (глубокого) сна объем 
внеклеточного пространства может расширяться до 60%, что создает оптимальные 
условия для удаления метаболических отходов из паренхимы мозга [21].

Этот процесс непосредственно зависит от выработки нейромедиаторов. Клю-
чевым и наиболее изученным из них является норадреналин. Его высвобождение 
вызывает уменьшение фракции объема внеклеточного пространства и увеличивает 
сопротивление обмену ликвора и интерстициальной жидкости [8]. Кроме того, но-
радреналин способствует снижению продукции ликвора сосудистыми сплетениями,  
а также активации микроглии, что приводит к значительному ухудшению дренажной 
функции системы [22]. 

В результате нарушения фазы медленного сна происходит нарушение глимфа-
тического клиренса как следствие накопления белковых агрегатов и развитие ней-
ровоспаления, которые повреждают критические нейронные сети, ответственные 
как за поддержание сна (преоптические ядра гипоталамуса), так и за синтез самого 
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Рис. 2. Артериальная гипертензия как триггер патологического порочного круга глимфатической 
дисфункции (ROS – Reactive Oxygen Species – активные формы кислорода)
Fig. 2. Arterial hypertension as a trigger initiating the pathological vicious circle of glymphatic 
dysfunction (ROS – Reactive Oxygen Species)

норадреналина (locus coeruleus). Поражение этих структур еще больше нарушает ар-
хитектуру сна, создавая самовоспроизводящийся цикл, ведущий к прогрессу нейро-
дегенерации (рис. 3).

Таким образом, нарушение сна является не просто ранним симптомом, но и ве-
роятным движущим фактором нейродегенеративных заболеваний. Гибель нейро-
нов в locus coeruleus, наблюдаемая на самых ранних стадиях болезни Альцгеймера и 
болезни Паркинсона, может быть как причиной, так и следствием вышеописанного 
каскада [23, 24].

Глимфатическая дисфункция является общим патофизиологическим звеном, 
опосредующим повреждающее действие хронического стресса, АГ и расстройств 
сна на головной мозг. Она является как их ключевым следствием, так и активным 
участником, усиливающим их течение через формирование порочных кругов, спо-
собствуя процессам нейродегенерации. Именно это понимание взаимного отягоще-
ния делает лимфатическую дренажную систему головного мозга привлекательной 
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Рис. 3. Самовоспроизводящийся цикл воздействия нарушения сна на глимфатическую систему  
и прогрессирование нейродегенерации
Fig. 3. Self-perpetuating cycle of sleep disturbance, glymphatic dysfunction, and neurodegeneration

мишенью для терапии. Разработка методов, направленных на восстановление глим-
фатического клиренса, открывает стратегическую возможность для одновременно-
го воздействия на несколько звеньев патогенеза и замедления нейродегенератив-
ных изменений.

	� ФОТОБИОМОДУЛЯЦИЯ КАК ИННОВАЦИОННАЯ 
ТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ СТРАТЕГИЯ ПРИ ГЛИМФАТИЧЕСКОЙ 
ДИСФУНКЦИИ: МЕХАНИЗМЫ, ДОКАЗАТЕЛЬСТВА И ПЕРСПЕКТИВЫ
Традиционные фармакологические подходы лечения хронического стресса, на-

рушений сна и АГ остаются недостаточно эффективными в достижении церебропро-
текции. В последние годы активно изучается фотобиомодуляция в качестве иннова-
ционного метода поддержания церебрального гомеостаза. Это неинвазивный метод 
воздействия на клеточные процессы с помощью света определенных длин волн 
(чаще всего красного и ближнего инфракрасного диапазона, 600–1100 нм). 

Нейропротекторное действие фотобиомодуляции обеспечивается за счет ак-
тивации сложной сети молекулярных и клеточных процессов, воздействующих  
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на организм на нескольких уровнях регуляции. Световая волна фотобиомодуля-
ции преимущественно поглощается митохондриальным ферментом цитохром-С-
оксидазой. Это инициирует цепь биохимических процессов, лежащих в основе глим-
фатического транспорта. Данными экспериментальных исследований установлено, 
что происходит активация энергетического метаболизма астроцитов (через увели-
чение уровня АТФ), что стимулирует процессы регенерации и оказывает влияние на 
передачу сигналов внутри клеток. Фотобиомодуляция способна восстанавливать 
нормальное полярное размещение AQP4 на поверхности астроцитов, устраняя от-
клонения, характерные для нейродегенеративных состояний. Это, в свою очередь, 
облегчает поступление цереброспинальной жидкости в межклеточное простран-
ство. Также в исследованиях подтверждается влияние фотобиомодуляции на улуч-
шение церебральной гемодинамики и функции эндотелия. Она вызывает расшире-
ние сосудов, стимулируя высвобождение монооксида азота (NO) из внутриклеточ-
ных хранилищ (нитрозотиолов) и активизируя NO-синтазы [25, 26].

Улучшение работы эндотелия и усиление кровообращения приводят к увеличе-
нию артериальной пульсации, ключевого фактора, обеспечивающего дренаж глим-
фатической системы мозга. Исследования с применением лазерной доплеровской 
флоуметрии и функциональной магнитно-резонансной томографии на животных 
моделях показывают повышение перфузии головного мозга после проведения 
транскраниальной фотобиомодуляции [27, 28].

Фотобиомодуляция индуцирует синтез мозгового нейротрофического фактора 
(Brain-Derived Neurotrophic Factor (BDNF)) и модулирует активность микроглии, ока-
зывая противовоспалительный и антиапоптотический эффект [29, 30]. Это приводит 
к уменьшению отечности и снижению воспалительной клеточной инфильтрации в 
периваскулярных областях, тем самым улучшая циркуляцию цереброспинальной 
жидкости внутри них. Кроме того, активация антиоксидантных механизмов способ-
ствует уменьшению концентрации активных кислородных радикалов, которые спо-
собны повреждать астроциты и эндотелиальные клетки.

Важным аспектом действия света является нормализация ионного обмена клеток 
головного мозга. Повышая проницаемость нейронов для ионов Ca²+, фотобиомо-
дуляция способствует восстановлению физиологического внутри- и внеклеточного 
баланса этого иона [31].

Систематический анализ результатов экспериментов in vivo позволяет выявить 
устойчивую закономерность терапевтического ответа на фотобиомодуляцию. Опи-
сывается и прямое воздействие этого метода терапии на лимфатическую дренажную 
систему головного мозга. Исследования на мышиных моделях с болезнью Альцгей-
мера выявили, что транскраниальная фотобиомодуляция с использованием дли-
ны волны 1267 нм, плотностью энергии 32 Дж/см², проводившаяся на протяжении 
9 дней, существенно увеличивает скорость удаления β-амилоида и гиперфосфори-
лированного тау-белка из ЦНС, что напрямую связывалось с усилением глимфатиче-
ского клиренса. Этот эффект сопровождался улучшением когнитивных способностей 
мышей, что оценивалось с помощью шкалы тяжести неврологических нарушений и 
теста на распознавание объектов [32–36]. На животных моделях ишемического ин-
сульта фотобиомодуляция ограничивала зону инфаркта головного мозга, улучшала 
восстановление и усиливала периинфарктный клиренс у крыс [37].
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Клинические данные по применению фотобиомодуляции пока ограничены, но 
обнадеживают. В  рандомизированном плацебо-контролируемом исследовании у 
пожилых людей без нейропсихиатрического анамнеза выполнялось тестирование 
на функцию лобных долей (фланкер-тест Эриксена, тест на вербальную беглость по 
категориям (Category Fluency Test)) до и после однократного 7,5-минутного сеан-
са транскраниальной фотобиомодуляции с использованием длины волны 633 нм 
и 870 нм в режиме непрерывного излучения. Участники группы, получившей фо-
тобиомодуляцию, продемонстрировали значительное улучшение в отношении 
способности к селективному действию, ингибиторному контролю (подавлению 
нерелевантных ответов) и ментальной гибкости после сеанса по сравнению с ис-
ходным уровнем. В контрольной группе пациентов данного улучшения не наблю-
далось [38].

Saltmarche в 2017 году опубликовал результаты проведения 12-недельных курсов 
транскраниальной и интраназальной фотобиомодуляции с использованием длины 
волны 810 нм у пяти пациентов с деменцией легкой и умеренной степени тяжести 
(включая возможную болезнь Альцгеймера). Они говорят о статистически значимом 
улучшении когнитивных функций по шкалам MMSE (Mini-Mental State Examination) и 
ADAS-cog (Alzheimer’s Disease Assessment Scale). Дополнительно в результатах иссле-
дования отмечались субъективное улучшение качества сна, снижение тревожности 
и поведенческих нарушений без каких-либо нежелательных явлений [39]. 

В 2022 году были опубликованы результаты двойного слепого рандомизирован-
ного плацебо-контролируемого пилотного исследования безопасности и переноси-
мости инновационной транскраниальной и трансабдоминальной фотобиомодуля-
ции у 53 пациентов с болезнью Альцгеймера легкой и умеренной степени тяжести. 
Основной группе пациентов за 8 недель проведено 40 сеансов фотобиомодуляции 
продолжительностью 25 минут с использованием комбинации длин волн 660 нм и 
850 нм в импульсном режиме 10 Гц, тогда как контрольная группа получала фиктив-
ное воздействие. В группе активной фотобиомодуляции по сравнению с плацебо на-
блюдалось улучшение когнитивных функций по некоторым субтестам (понимание 
речи по шкале ADAS-Cog, вербальное внимание и скорость выполнения теста TMT-B 
(Trail Making Test – Part B)), что позволяет рассматривать этот подход как перспектив-
ное немедикаментозное направление в терапии болезни Альцгеймера [40].

В пилотном двойном слепом плацебо-контролируемом исследовании пациенты 
с деменцией получали ежедневные 6-минутные сеансы транскраниальной фотобио-
модуляции с помощью светодиодного шлема, излучающего ближний инфракрасный 
свет в диапазоне 1060–1080 нм, в течение 28 дней. Результаты показали улучшение 
исполнительных функций: рисования часов, непосредственного воспроизведения, 
праксической памяти, зрительного внимания и переключения между задачами, а 
также тенденцию к увеличению амплитуды ЭЭГ и улучшению показателей нейрон-
ных связей [41]. 

Нарушения сна частично сочетаются с депрессивными расстройствами. В пилот-
ном рандомизированном двойном слепом плацебо-контролируемом исследова-
нии ELATED-2 оценивалась эффективность транскраниальной фотобиомодуляции у 
21 пациента с большим депрессивным расстройством умеренной степени тяжести. 
Участники получили 16  сеансов фотобиомодуляции (дважды в неделю в течение 
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8 недель) с использованием светодиодного устройства на лобной области, излуча-
ющего ближний инфракрасный свет с длиной волны 823  нм (длительность сеанса  
20–30 минут). В  группе активного лечения наблюдалось статистически значимое и 
клинически выраженное снижение баллов по шкале депрессии Гамильтона (HAM-D17)  
по сравнению с плацебо, причем ответ на терапию наступал на 2–3-й неделе [42]. 

Фотобиомодуляция представляет собой уникальный неинвазивный инструмент 
для системного улучшения гомеостаза мозга через усиление глимфатического кли-
ренса. Однако существуют и определенные вопросы в использовании этого инстру-
мента. Ключевыми являются доставка достаточной дозы света к глубоким структурам 
мозга (гиппокамп, кора) и использование оптимальных длин световых волн, мощ-
ности, длительности и частоты сеансов [43]. Неправильно подобранные параметры 
могут не дать нужного результата или вызывать побочные эффекты [44].

Необходимы дальнейшие исследования в области стандартизации протоколов 
проведения фотобиомодуляции (длина волны, интенсивность и локализация воз-
действия) для конкретных заболеваний и использование передовых методов ней-
ровизуализации (например, МРТ-оценка глимфатического клиренса) в качестве объ-
ективных биомаркеров ответа на лечение.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Накопленные данные обосновывают необходимость интеграции оценки глимфа-

тической функции в клиническую практику для ранней диагностики и мониторинга 
риска нейродегенерации, особенно у пациентов с нарушениями сна, АГ и хрониче-
ским стрессом. Перспективным направлением является разработка и стандартиза-
ция терапевтических вмешательств, нацеленных на поддержку и восстановление 
глимфатического клиренса. Фотобиомодуляция, обладающая мультимодальным 
механизмом действия и высоким профилем безопасности, имеет все шансы стать 
одним из таких методов. Для ее успешного внедрения требуются дальнейшие мас-
штабные рандомизированные клинические исследования с использованием объек-
тивных нейровизуализационных биомаркеров глимфатической функции для опти-
мизации протоколов и подтверждения ее эффективности у человека.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Аутоиммунные энцефалиты представляют собой неинфекционные иммуноопос-
редованные воспалительные заболевания паренхимы мозга, обусловленные об-
разованием внутриклеточных и внеклеточных нейрональных антител к различным 
структурам мозговой ткани. Их диагностика затруднена из-за полиморфизма кли-
нических проявлений, отсутствия патогномоничных симптомов и высокой частоты 
серонегативных случаев. Спектр клинических проявлений включает когнитивные, 
психические, поведенческие, двигательные нарушения и эпилептические присту-
пы, причем изолированная психопатологическая симптоматика может имитировать 
дебют психического заболевания, тогда как очаговые неврологические синдромы, 
особенно у лиц пожилого возраста, часто требуют исключения острого нарушения 
мозгового кровообращения. 
В статье представлен клинический случай аутоиммунного энцефалита с антитела-
ми к глутаматдекарбоксилазе (GAD) у пациента 70 лет. Заболевание манифестиро-
вало подостро нарастающими атаксией, дизартрией, когнитивными нарушения-
ми и изменениями поведения, что первоначально было расценено как инсульт. 
Однако отсутствие очаговых ишемических изменений на КТ и характерная МРТ-
картина послужили основанием для дальнейшего диагностического поиска. Им-
мунологическое исследование выявило повышенное содержание антител к GAD 
в сыворотке крови и ликворе. Проведенная пульс-терапия метилпреднизолоном 
и курс внутривенных иммуноглобулинов привели к временному клиническому 
улучшению, однако через 7 месяцев зафиксирован рецидив неврологической сим-
птоматики. Данное наблюдение демонстрирует сложность дифференциальной 
диагностики GAD-ассоциированного энцефалита, который может маскироваться  
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под цереброваскулярную патологию, и подчеркивает важность своевременного им-
мунологического обследования у пациентов пожилого возраста с подостро развива-
ющимися неврологическими и когнитивными нарушениями.
Ключевые слова: аутоиммунный энцефалит, глутаматдекарбоксилаза, антитела к 
GAD, классификация, дифференциальная диагностика
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Autoimmune encephalitis refers to a group of non-infectious, immune-mediated 
inflammatory diseases of the brain parenchyma caused by the production of intracellular 
and extracellular neuronal antibodies against various structures of brain tissue. Its 
diagnosis is challenging due to the polymorphism of clinical manifestations, the absence 
of pathognomonic symptoms, and a high frequency of seronegative cases. The spectrum 
of clinical presentations includes cognitive, psychiatric, behavioral, motor disorders, and 
epileptic seizures. Isolated psychopathological symptoms may mimic the onset of a 
psychiatric disease, while focal neurological syndromes, particularly in the elderly, often 
require the exclusion of acute cerebrovascular accident.
The article presents a clinical case of autoimmune encephalitis with antibodies against 
glutamic acid decarboxylase (GAD) in a 70-year-old patient. The disease manifested with 
subacutely progressive ataxia, dysarthria, cognitive impairment, and behavioral changes, 
initially mistaken for a stroke. However, the absence of focal ischemic changes on CT and 
a characteristic MRI picture prompted further diagnostic investigation. Immunological 
testing revealed elevated levels of GAD antibodies in the blood serum and cerebrospinal 
fluid. Pulse therapy with methylprednisolone and a course of intravenous immunoglobulins 
led to temporary clinical improvement; however, a relapse of neurological symptoms 
occurred seven months later. This observation demonstrates the complexity of differential 
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diagnosis of GAD-associated encephalitis, which can masquerade as cerebrovascular 
pathology, and highlights the importance of timely immunological assessment in elderly 
patients with subacute neurological and cognitive impairments.
Keywords: autoimmune encephalitis, glutamic acid decarboxylase, GAD antibodies, 
classification, differential diagnosis

	� ВВЕДЕНИЕ
Аутоиммунные энцефалиты (АЭ) – это группа воспалительных заболеваний па-

ренхимы головного мозга, опосредованных аутоиммунными механизмами, а не 
бактериальными или вирусными инфекциями. Для этих заболеваний характерно 
поражение головного мозга специфическими аутоантителами, вырабатывающимися 
к различным антигенам нервной системы, которые могут располагаться как на по-
верхности клеток, так и внутри них [1].

Ежегодно в мире регистрируется от 7 до 15 случаев энцефалита на 100 000 на-
селения, причем риск развития заболевания и тяжелых осложнений достоверно 
выше в возрастной группе старше 65 лет [2]. Наряду с инфекционными причинами 
в клинической практике все чаще диагностируются аутоиммунные энцефалиты, под-
тверждаемые обнаружением антител к поверхностным нейрональным белкам [3]. 
Согласно недавнему эпидемиологическому исследованию, частота аутоиммунного 
энцефалита (0,8 на 100 000) сопоставима с частотой инфекционного энцефалита (1 на 
100 000) [4]. В Республике Беларусь исследования по распространенности аутоим-
мунных энцефалитов не проводились. 

В большинстве случаев установить этиологический фактор АЭ не представляет-
ся возможным, и такие формы классифицируются как идиопатические. К числу до-
казанных триггеров относятся онкологические заболевания, некоторые вирусные 
инфекции (например, вирус простого герпеса), а также ятрогенное воздействие – те-
рапия ингибиторами иммунных контрольных точек (checkpoint-ингибиторами) [5, 6]. 

Клиническая значимость этих заболеваний определяется их высокой распро-
страненностью, сложностью своевременной диагностики (нередко ввиду имитации 
психотических и когнитивных расстройств), а также риском тяжелого неврологиче-
ского дефицита.

Классификация АЭ основывается на нескольких ключевых признаках: связи с он-
кологическим процессом, локализации антигена и преимущественной зоне пораже-
ния головного мозга [7, 8].

Одним из ключевых классификационных признаков является наличие текуще-
го онкологического процесса. Паранеопластические неврологические синдромы 
развиваются вследствие иммуноопосредованного повреждения нервной ткани, не 
связанного с прямым воздействием опухоли или ее метастазов [7–9]. Вторую группу 
составляют идиопатические АЭ, развивающиеся в отсутствие онкологического забо-
левания [10].

Мишенями аутоиммунной атаки могут служить внутриклеточные антигены (рас-
положенные в ядре или цитоплазме нейронов), а также мембранные и синаптиче-
ские структуры [8]. В зависимости от локализации антигена и патогенетических осо-
бенностей все нейрональные антитела подразделяют на три основные группы [10]. 

Аутоиммунный энцефалит с антителами к глутаматдекарбоксилазе (GAD):  
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К первой группе относятся антитела к внутриклеточным белкам – так называемые 
истинные паранеопластические антитела. Они, как правило, строго ассоциированы 
с определенными типами опухолей и могут указывать на паранеопластический про-
цесс даже при отсутствии визуализируемого новообразования на момент обследо-
вания (табл. 1) [11]. В отличие от антител к поверхностным структурам, они не об-
ладают прямым повреждающим действием, а служат маркерами цитотоксического 
Т-клеточного иммунного ответа, который и является основным фактором необра-
тимого повреждения нейронов [9]. Именно с этим механизмом связана рефрактер-
ность данной группы АЭ к иммуносупрессивной терапии. Классическими паранео-
пластическими синдромами, ассоциированными с внутриклеточными антителами, 
являются паранеопластический энцефаломиелит, лимбический энцефалит, подо-
страя мозжечковая дегенерация и опсоклонус-миоклонус.

Ко второй группе относятся антитела, направленные против антигенов поверх-
ностной мембраны нейронов. Они могут обнаруживаться как в рамках паранеопла-
стического процесса, так и при идиопатических АЭ [12]. Патогенетически значимым 
является прямое взаимодействие этих антител с мембранными и синаптическими 
белками, ведущее к дисфункции рецепторов и ионных каналов. Следствием этого 
является потенциальная обратимость неврологического дефицита на фоне своевре-
менной иммуносупрессивной терапии. К числу наиболее изученных относятся анти-
NMDAR, AMPAR, GABAβR, LGI1 и Caspr2-ассоциированные энцефалиты (табл. 2) [13].

Третью группу составляют антитела, которые редко ассоциированы с паранео-
пластическими процессами и чаще выявляются при идиопатических АЭ. Они могут 
быть направлены как против мембранных, так и против внутриклеточных антигенов. 
К ним относят антитела к глутаматдекарбоксилазе (GAD65), глициновому рецептору 
(GlyR), дипептидилпептидазоподобному белку (DPPX).

Таблица 1
Паранеопластические антитела и ассоциированные с ними неврологические синдромы [11]
Table 1
Paraneoplastic antibodies and their associated neurological syndromes [11]

Антитела Неврологический синдром Ассоциированная опухоль

Анти-Hu (ANNA1)
Паранеопластический энцефаломиелит, лимбиче-
ский энцефалит, стволовый энцефалит, церебел-
лярная дегенерация, сенсорная полинейропатия

Мелкоклеточный рак 
легкого, нейроэндокринные 
опухоли

Анти-Yo (PCA1) Церебеллярная дегенерация Гинекологические опухоли, 
рак молочных желез

Анти-CV2 (CRMP5)
Лимбический энцефалит, церебеллярная дегене-
рация, хорея, увеит, оптический неврит, ретинопа-
тия, сенсорно-моторная полинейропатия

Мелкоклеточный рак легко-
го, тимома

Анти-Ri (ANNA2) Атаксия, опсоклонус-миоклонус, стволовой 
энцефалит

Мелкоклеточный рак легко-
го, гинекологические опухо-
ли, рак молочных желез

Анти-Ma2 Лимбический, диэнцефальный, стволовый энце-
фалит

Рак яичка, легкого, молоч-
ных желез

Анти-Amphiphysin Энцефаломиелит, синдром ригидного человека, 
лимбический энцефалит

Мелкоклеточный рак легко-
го, рак молочных желез

Анти-Tr Церебеллярная дегенерация Лимфома Ходжкина

Клинический случай 
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Таблица 2
Клинические характеристики аутоиммунных энцефалитов, обусловленных антителами  
к мембранным и синаптическим антигенам [8, 11]
Table 2
Clinical characteristics of autoimmune encephalitides associated with antibodies against membrane 
and synaptic antigens [8, 11]

Клиническая 
характеристика NMDAR AMPAR GABAβR LGI1 Caspr2

Возраст
От 3 до 76 лет 
(средний –  
19 лет)

От 38 до 87 лет 
(средний –  
60 лет)

От 24 до 75 лет 
(средний –  
62 года)

От 30 до 80 лет 
(средний –  
60 лет)

От 46 до  
77 лет 
(средний – 
60 лет)

Пол 80% женщины 90% женщины 50% женщины 65% мужчины 85% муж-
чины

Синдромы

Психические 
нарушения, на-
рушения речи, 
дискинезии, 
эпилептиче-
ский синдром, 
вегетативные 
расстройства

Лимбический 
энцефалит, 
изолированные 
психические 
симптомы

Лимбический 
энцефалит, тяже-
лый эпилептиче-
ский синдром

Лимбический 
энцефалит, 
эпилептический 
синдром, гипо-
натриемия

Энцефалит, 
синдром 
Морвана

МРТ В 50% случаев 
изменена

В 90% случаев 
повышение 
сигнала во 
FLAIR-режиме 
в медиальной 
зоне височных 
долей

В 66% случаев 
повышение 
сигнала во 
FLAIR-режиме 
в медиальной 
зоне височных 
долей

В 84% случаев 
повышение 
сигнала во 
FLAIR-режиме 
в медиальной 
зоне височных 
долей

В 40% случа-
ев повыше-
ние сигнала 
во FLAIR-
режиме в 
медиальной 
зоне височ-
ных долей

ЦСЖ

В 94% случа-
ев изменена, 
характерен 
интратекальный 
синтез антител

В 90% случа-
ев изменена, 
характерен 
интратекальный 
синтез антител

В 90% случа-
ев изменена, 
характерен 
интратекальный 
синтез антител

В 41% случа-
ев изменена, 
характерен 
интратекальный 
синтез антител

В 25% случа-
ев изменена

Ассоциация  
с опухолью

От 9 до 55% 
случаев, чаще 
тератомы яич-
ника

В 70% случаев, 
опухоли легких, 
молочных же-
лез, тимуса

В 60% случаев, 
рак легкого

Менее 20% 
случаев

Менее 20% 
случаев

В основе серологического подхода к классификации АЭ лежит локализация анти-
гена [14]. Выделяют две основные подгруппы с антителами к внутриклеточным ней-
рональным антигенам:
1.	 АЭ при паранеопластических неврологических синдромах (ранее обозначавши-

еся как онконевральные антитела). К ним относятся антитела к Hu (ANNA-1), Ri 
(ANNA-2), Yo (PCA-1), MAP1B (PCA-2), Ma/Ma2 (Ta), CV2 (CRMP5), Tr (DNER), KLHL11, 
амфифизину.

2.	 АЭ при непаранеопластических заболеваниях ЦНС, ассоциированные с антитела-
ми к GAD и AK5.
Для АЭ с антителами к поверхностной нейрональной мембране существует от-

дельная классификация, основанная на локализации антигена [13]:
	� антитела к рецепторам нейротрансмиттеров (NMDAR, AMPAR, mGluR5, GABAaR, 

GABAbR, GlyR, дофаминовому рецептору 2 (D2R));

Аутоиммунный энцефалит с антителами к глутаматдекарбоксилазе (GAD):  
краткий обзор литературы и описание клинического случая
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	� антитела к трансмембранным белкам (CASPR2, DPPX, IgLON5, Neurexin3a и др.);
	� антитела к секретируемым белкам (белку гена, богатого лейцином и инактивиро-

ванного в глиоме 1, LGI1).
Отдельную группу составляют АЭ с антителами к глиальным антигенам:

	� к поверхностным глиальным антигенам (AQP4, MOG);
	� к внутриклеточным глиальным антигенам (GFAP, SOX1/AGNA).

Согласно клинико-анатомической классификации, в зависимости от преимуще-
ственной локализации поражения выделяют лимбический, кортикальный/субкорти-
кальный, стриарный, диэнцефальный, стволовой, мозжечковый энцефалит, менин-
гоэнцефалит, энцефаломиелит, а также комбинированные формы [14, 15].

Для классического течения АЭ характерно подострое развитие (в течение менее 
3 месяцев) с полиморфной неврологической и психиатрической симптоматикой. 
Примерно у 60% пациентов за несколько дней или недель до манифестации основ-
ных симптомов наблюдаются неспецифические продромальные явления, напоми-
нающие гриппоподобный синдром (лихорадка, головная боль, респираторные сим-
птомы). Идиопатические АЭ обычно имеют монофазное течение, тогда как паранео-
пластические чаще характеризуются прогрессирующим нарастанием симптоматики. 
Наибольшая склонность к рецидивирующему течению (10–35% случаев) отмечается 
при АЭ, ассоциированных с антителами к поверхностным нейрональным антигенам 
(NMDAR, LGI1, AMPAR, CASPR2, DPPX) [16–18].

Разнообразие клинических проявлений АЭ обусловливает необходимость прове-
дения дифференциальной диагностики с широким кругом заболеваний, включая ин-
фекционные поражения ЦНС (прежде всего герпетический энцефалит), первичные и 
метастатические опухолевые процессы, психиатрические расстройства, эпилепсию, 
васкулиты ЦНС, системные аутоиммунные и демиелинизирующие заболевания, ме-
таболические нарушения и нейродегенеративные процессы (в том числе прионные 
болезни), митохондриальные патологии, а также цереброваскулярные заболевания 
[19]. Кроме того, в круг дифференциальной диагностики следует включать токсиче-
ские и метаболические энцефалопатии, которые также могут имитировать клиниче-
скую картину АЭ [20].

Для оптимизации диагностического поиска используются алгоритмы, основан-
ные на выделении клинико-анатомического фенотипа (табл. 3) и специфичных сим-
птомокомплексов (табл. 4), что позволяет сузить круг исследуемых антител и объем 
необходимых дополнительных методов обследования для исключения альтернатив-
ных диагнозов [14].

Терапия аутоиммунных энцефалитов должна быть ранней и активной и наряду 
с коррекцией неврологических нарушений включать поиск и, при возможности, 
удаление опухоли [21]. В остром периоде рекомендовано внутривенное введение 
глюкокортикостероидов в высоких дозах (пульс-терапия) – как правило, по 1 г ме-
тилпреднизолона ежедневно в течение 3–7 дней с последующим переходом на пе-
роральный прием преднизолона. Наряду с этим применяются курсы внутривенных 
иммуноглобулинов (в дозе 0,4–1,0 г/кг массы тела в сутки на протяжении 3–5 дней) 
и плазмаферез. При недостаточной эффективности указанных методов и отрица-
тельных результатах онкологического поиска рассматривается вопрос о назначе-
нии препаратов второй линии – ритуксимаба или циклофосфамида с последующим 
переходом на длительную поддерживающую терапию цитостатиками [5, 11, 22, 23].

Клинический случай 
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Таблица 3
Дифференциальная диагностика аутоиммунного энцефалита исходя из клинико-анатомического 
фенотипа* [14]
Table 3
Differential diagnosis of autoimmune encephalitis based on the clinical anatomical phenotype [14]

Лимбиче-
ский

Корти-
кальный/
субкорти-
кальный

Стриар-
ный

Диэнце-
фальный

Стволовой Цере-
белляр-
ный

Менингоэн-
цефалит

Энцефа-
ломие-
лит/СРЧ

LGI1, 
NMDAR,
AMPAR, 
CASPR2,
Hu, CV2, 
Ma2, GAD, 
GABABR,
DPPX, 
GluR5,
Neurexin-
3α, AK-5

NMDAR, 
GABABR,
GABAAR, 
DPPX,
MAP1B, 
MOG

NMDAR, 
GABAA
R,
GABAA
R, DPPX,
MAP1B, 
MOG

Ma2, Ma1, 
lgLON5,
DPPX, 
AQP4

Ri, Hu, Ma2, 
Ma1, KLHL1, 
lgLON5,
DPPX, AQP4, 
MOG,
GQ1b

Yo, Hu, Ri,
GAD, 
CASPR2,
Tr, 
KLHL11, 
NIF,
mGluR1, 
VGCC

GFAP CV2, Yo, 
MAP1B,
GFAP, 
AQP4,
MOG/GAD, 
AMPH,
GABABR, 
GABAAR,
GlyR, DPPX

Дифференциальный ряд
Герпетиче-
ские энце-
фалиты,
глиальные 
опухоли,
психиа-
трические 
заболева-
ния

ОРЭМ, РС, 
ПМЛ, БКЯ, 
СКВ, сарко-
идоз, 
болезнь 
Бехчета, 
сифилис, 
лимфомы 
ЦНС, гипок-
сия, постик-
тальные 
изменения

БКЯ, 
вирус За-
падного 
Нила,
токси-
ческие, 
гипокси-
ческие, 
метабо-
лические 
энцефа-
лопатии

Саркои-
доз, 
болезнь 
Бехчета,
энцефа-
лопатия 
Вернике, 
болезнь 
Уиппла

Листериоз-
ный, 
вирусные 
энцефалиты, 
CLIPPERS, 
саркоидоз, 
болезнь 
Бехчета, 
лимфомы 
ЦНС, ПМЛ, 
понтинный 
миелино-
лиз,
болезнь 
Уиппла

Вирус-
ные/
парави-
русные 
церебел-
литы,
целиа-
кия, 
синдром 
Мил-
лера – 
Фишера, 
дефицит
вита-
мина Е, 
МСА-М, 
СЦА

Туберкулез-
ный и др. ин-
фекционные
менингоэн-
цефалиты, 
саркоидоз,
болезнь Бех-
чета, лептоме-
нингеальный 
канцероматоз, 
липоматоз с 
полиангиитом

ЗСОНМ,
вирус 
Западного 
Нила

Примечания: * клинико-анатомический фенотип заболевания определяется на основании MPT-данных и/или домини-
рующего синдрома, которые позволяют предположить вовлечение в патологический процесс той или иной анатомиче-
ской области; АЭ – аутоиммунный энцефалит; БКЯ – болезнь Крейтцфельдта – Якоба; ЗС ОНМ – заболевания спектра опти-
коневромиелита; МСА-М – мультисистемная атрофия мозжечкового типа; ОРЭМ – острый рассеянный энцефаломиелит; 
ПМЛ – прогрессирующая мультифокальная лейкоэнцефалопатия; РС – рассеянный склероз; СКВ – системная красная 
волчанка; СРЧ – синдром ригидного человека; СЦА – спиноцеребеллярная атаксия; ЦНС – центральная нервная систе-
ма; AMPAR – рецептор α-амино-3-гидрокси-5-метил-4-изоксазолпропионовой кислоты; AQP4 – аквапорин 4; CASPR2 –  
рецептор контактин-ассоциированного белка 2; CLIPPERS – хроническое лимфоцитарное воспаление с периваскуляр-
ным накоплением контрастного вещества в варолиевом мосту, реагирующее на терапию глюкокортикостероидами; 
DPPX – дипептидилпептидазоподобный белок 6; GABAA/BR – рецептор γ-аминомасляной кислоты типа A/B; GAD –  
декарбоксилаза глутаминовой кислоты; GFAP – кислый фибриллярный белок астроцитов; GlyR – глициновый рецептор; 
lgLON5 – иммуноглобулиноподобный член семейства 5; LGI1 – белок гена, богатого лейцином и инактивированного 
в глиоме 1; mGluR1/5 – метаботропный рецептор глутамата 1/5; MOG – миелинолигодендроцитарный гликопротеин; 
NMDAR – рецептор N-метил-D-аспартата; VGCC – потенциал-зависимый кальциевый канал; VGKC – потенциал-зависи-
мый калиевый канал.

Таким образом, среди различных подтипов АЭ особого внимания заслужива-
ют формы, ассоциированные с антителами к глутаматдекарбоксилазе (GAD). GAD-
позитивный энцефалит характеризуется гетерогенностью клинических проявле-
ний, включая синдром ригидного человека, лимбический энцефалит, мозжечковую  

Аутоиммунный энцефалит с антителами к глутаматдекарбоксилазе (GAD):  
краткий обзор литературы и описание клинического случая
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Таблица 4
Дифференциальная диагностика аутоиммунного энцефалита исходя из специфичного 
симптомокомплекса* [14]
Table 4
Differential diagnosis of autoimmune encephalitis based on specific syndromes [14]

Стадийность: психопро-
дуктивная симптоматика, 
когнитивные нарушения →  
угнетение сознания, 
речевые, двигательные 
расстройства; эпилепсия – 
«дельта-щетки» на ЭЭГ

Фацио-бра-
хиальные 
дистониче-
ские при-
ступы.
Гипона- 
триемия

Атаксия по 
гемитипу.
Сахарный 
диабет  
1-го типа

Менингоэнцефаломие-
лит / его ограниченные 
формы.
Периваскулярный 
паттерн
накопления КВ при МРТ.
Снижение глюкозы ЦСЖ.
Гипонатриемия

Антитела  
к ТПО.
Значитель-
ное улучше-
ние / регресс 
симптомов 
на фоне те-
рапии ГКС

** Анти-NMDAR-энцефалит Анти-LGl1-
энцефалит

Анти-GAD-
мозжечко-
вая атаксия

GFAP-астроцитопатия

Энцефалопа-
тия Хашимото
(диагноз ис-
ключения)

Дифференциальный ряд

Психиатрические заболе-
вания, другие АЭ, метабо-
лические энцефалопатии, 
вирусные энцефалиты, 
злокачественный нейролеп-
тический синдром

БКЯ, быстро-
прогрес-
сирующие 
деменции, 
вирусные 
энцефалиты, 
метаболиче-
ские/
токсические 
энцефало-
патии

Другие ауто-
иммунные / 
иммуно-
ассоции-
рованные 
атаксии

Туберкулезный менинго-
энцефалит, саркоидоз,
РС, васкулиты ЦНС, 
CLIPPERS,
интравасулярная лим-
фома,
лимфоидный гранулематоз

Другие АЭ

Примечания: * под специфичным симптомокомплексом подразумевается набор клинических и/или лабораторно-ин-
струментальных характеристик, специфичных для определенного типа АЭ; ** случаи АЭ могут иметь не все из пере-
численных характеристик специфичного симптомокомплекса. АЭ – аутоиммунный энцефалит; БКЯ – болезнь Крейт-
цфельдта – Якоба; ГКС – глюкокортикостероиды; КВ – контрастное вещество; МРТ – магнитно-резонансная томография; 
РС – рассеянный склероз; ТПО – тиреопероксидаза; ЦНС – центральная нервная система; ЦСЖ – цереброспинальная 
жидкость; ЭЭГ – электроэнцефалография; CLIPPERS – хроническое лимфоцитарное воспаление с периваскулярным на-
коплением контрастного вещества в варолиевом мосту, реагирующее на терапию глюкокортикостероидами; GAD – де-
карбоксилаза глутаминовой кислоты; GFAP – глиальный фибриллярный кислый белок.

атаксию и эпилептические приступы, что нередко затрудняет своевременную диа-
гностику. У пациентов пожилого возраста заболевание может манифестировать 
очаговыми неврологическими симптомами (атаксия, дизартрия, когнитивные нару-
шения), имитирующими острое нарушение мозгового кровообращения, что требует 
особой настороженности клиницистов. Ниже представлено клиническое наблюде-
ние GAD-позитивного энцефалита у пациента 70 лет, первоначально расцененное 
как инсульт. Данное наблюдение иллюстрирует трудности дифференциальной диа-
гностики, важность своевременного иммунологического обследования и необходи-
мость междисциплинарного подхода при ведении таких пациентов.

	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациент Г., 70 лет, поступил в неврологическое отделение УЗ «Городская кли-

ническая больница скорой медицинской помощи» с жалобами на несистемное го-
ловокружение, нечеткость речи и нарушение координации (шаткость при ходьбе, 
«заваливание» в стороны). Из анамнеза известно, что в течение последних 4 недель 

Клинический случай 
Case Report



258 "Neurology and Neurosurgery Eastern Europe", 2026, volume 16, No. 2

родственники отмечали изменения в поведении пациента: он стал менее контакт-
ным, сонливым, апатичным, раздражительным, кроме того, они обратили внимание 
на снижение памяти. Указанные жалобы возникли на фоне повышения артериально-
го давления до 140–150/90–100 мм рт. ст. В связи с сохраняющейся симптоматикой 
была вызвана бригада скорой медицинской помощи, пациент доставлен в приемное 
отделение. После осмотра неврологом с диагнозом «лакунарный инфаркт в верте-
брально-базилярном бассейне» госпитализирован в неврологическое отделение.

В неврологическом статусе: когнитивное снижение, эмоциональная лабильность 
с насильственным плачем, горизонтальный нистагм при взгляде влево, легкая ди-
зартрия, правосторонняя гемигипестезия, легкий парез левой руки (последствия 
перенесенного ОНМК в 2004 г.), оживление глубоких рефлексов слева (S>D). Коорди-
наторные пробы выполняет с умеренной интенцией слева. Отмечаются атаксия при 
ходьбе и шаткость в позе Ромберга.

При КТ головного мозга выявлен атеросклероз магистральных артерий.
На МРТ головного мозга визуализируются гиперинтенсивные очаги в медиаль-

ных отделах височных долей, мосте мозга, ножках и гемисферах мозжечка (лимбиче-
ский аутоиммунный/паранеопластический энцефалит?). МР-картина представлена 
на рис. 1 и 2.

Компьютерная томография органов грудной клетки, а также компьютерная томо-
графия с внутривенным контрастированием органов брюшной полости не выявили 
данных за наличие объемного образования.

Рис. 1. МРТ головного мозга, FLAIR-режим. Стрелкой указана гиперинтенсивность МР-сигнала  
в перивентрикулярной области IV желудочка
Fig. 1. Brain MRI, FLAIR sequence. The arrow indicates hyperintense signal in the periventricular region 
of the fourth ventricle
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Рис. 2. МРТ головного мозга, FLAIR-режим. Стрелками указана гиперинтенсивность МР-сигнала  
в области медиальных отделов височных долей (гиппокампы)
Fig. 2. Brain MRI, FLAIR sequence. The arrows indicate hyperintense signal in the medial temporal lobes 
(hippocampi)

При исследовании крови на онкомаркеры отклонений не выявлено: CAE (PЭА) 
2,05 нг/мл (норма 0–3 нг/мл), AFP 3,62 нг/мл (норма 0–9 нг/мл), CA 19-9 4,9 Ед/мл 
(норма 0–35 Ед/мл), CA 15-3 10,8 Ед/мл (норма 0–31,3 Ед/мл), CA125 9,8 Ед/мл (норма  
0–35 Ед/мл).

Показатели спинномозговой жидкости были в пределах нормы: жидкость бес-
цветная, прозрачная; общий белок – 0,204 г/л, глюкоза – 3,23 ммоль/л, цитоз – 0,7×10⁸ 
(норма 0–5×10⁸). При исследовании ликвора на возбудителей менингита результат 
отрицательный.

Результат исследования когнитивных функций по Монреальской шкале когнитив-
ной оценки (MoCA) составил 21 балл.

При анализе крови и ликвора выявлены антитела к антигенам клеток поджелу-
дочной железы (GAD/IA-2), IgG (13-116) – 84,32 МЕ/мл (норма менее 4 МЕ/мл); анти-
тела к глутаматдекарбоксилазе (анти-GAD), IgG (13-089) 87,17 МЕ/мл (норма менее  
5 МЕ/мл).

Пациенту проведены пульс-терапия метилпреднизолоном (1000 мг № 5) и 
курс внутривенных иммуноглобулинов (иммуноглобулин человека нормальный  
175 мг № 5).

При выписке отмечена положительная динамика: пациент стал активнее, речь 
разборчивее, уменьшились когнитивные (по шкале MoCA – 25 баллов) и координа-
торные нарушения.
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Через 7 месяцев у пациента вновь появились жалобы на шаткость при ходьбе, 
общую слабость, слабость в ногах и нечеткость речи, в связи с чем он был госпита-
лизирован повторно.

В неврологическом статусе: когнитивное снижение, снижение критики к своему 
состоянию, насильственный плач, установочный нистагм при взгляде вправо, уме-
ренная дизартрия, правосторонняя гемигипестезия, легкий парез левой руки (по-
следствия перенесенного ОНМК в 2004 г.), оживление глубоких рефлексов слева 
(S>D), слабоположительный рефлекс Бабинского слева. Координаторные пробы вы-
полняет с умеренной интенцией слева. Отмечаются атаксия при ходьбе и шаткость 
в позе Ромберга.

По результатам оценки когнитивных функций по Монреальской шкале (MoCA) по-
лучен 21 балл.

Пациенту был проведен повторный курс внутривенных иммуноглобулинов (им-
муноглобулин человека нормальный 175 мг № 5).

При выписке отмечена незначительная положительная динамика: речь стала 
четче (легкая дизартрия), уменьшились когнитивные нарушения (по шкале MoCA –  
24 балла), а также координаторные расстройства (пальце-носовую пробу выпол-
няет удовлетворительно с обеих сторон, коленно-пяточную пробу слева – с легкой 
интенцией).

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Аутоиммунные энцефалиты представляют собой гетерогенную группу иммуно-

опосредованных заболеваний ЦНС, характеризующихся подострым развитием по-
лиморфных неврологических и/или психических нарушений на фоне выявления 
антител к нейрональным и глиальным структурам [24].

Представленное клиническое наблюдение демонстрирует один из сложных в 
диагностическом плане вариантов АЭ – GAD-позитивный энцефалит у пациента  
70 лет. Особенностью данного случая стала манифестация заболевания с очаговой 
неврологической симптоматики (атаксия, дизартрия, когнитивные нарушения) на 
фоне повышения артериального давления, что первоначально было расценено как 
лакунарный инсульт в вертебрально-базилярном бассейне. Это согласуется с данны-
ми литературы о том, что у пациентов пожилого возраста АЭ могут дебютировать 
псевдоинсультными синдромами, имитируя острое нарушение мозгового крово- 
обращения и существенно затрудняя своевременную диагностику [2, 13].

Клиническая картина аутоиммунных энцефалитов отличается выраженным по-
лиморфизмом при отсутствии патогномоничных синдромов. Наиболее часто опи-
сываются психические расстройства (психотические состояния, дезориентация, 
галлюцинаторно-бредовая и аффективная симптоматика, поведенческие наруше-
ния), когнитивная дисфункция – от минимального дефицита до тяжелой деменции с 
преимущественным нарушением оперативной памяти и исполнительных функций,  
а также эпилептические приступы, нередко фармакорезистентные [15]. 

В представленном наблюдении обращает на себя внимание отсутствие грубой 
психопродуктивной симптоматики и эпилептических приступов, что не противо-
речит литературным данным, поскольку для GAD-ассоциированных энцефалитов 
более характерно подострое развитие когнитивных и стволово-мозжечковых на-
рушений, нежели классических лимбических синдромов с психозом. У пациента  
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доминировали когнитивный дефицит (21 балл по шкале MoCA при поступлении с 
неполным восстановлением до 24 баллов после терапии), эмоциональная лабиль-
ность и мозжечковая атаксия, что соответствует описанному в литературе спектру 
проявлений GAD-позитивных АЭ.

Широта дифференциально-диагностического поиска при АЭ обусловлена отсут-
ствием патогномоничных симптомов. Как показало настоящее наблюдение, у паци-
ентов пожилого возраста на первый план могут выходить очаговые неврологиче-
ские синдромы, имитирующие цереброваскулярную патологию. Это требует особой 
настороженности, особенно при отсутствии классических сосудистых факторов ри-
ска (за исключением артериальной гипертензии в нашем случае) и несоответствии 
выявленных изменений (по данным МРТ) зоне предполагаемого сосудистого бассей-
на. Следует помнить, что в других клинических ситуациях АЭ могут маскироваться 
под психические расстройства [25] или прогрессирующие нейродегенеративные 
заболевания [19], однако для GAD-позитивных форм у пожилых, как демонстрирует 
данный случай, более типична псевдоинсультная манифестация.

Диагноз АЭ основывается на критериях, включающих подострое развитие невро-
логической и психической симптоматики, наличие лабораторно-инструментальных 
признаков воспалительного процесса в ЦНС и исключение альтернативных причин 
[26]. В представленном наблюдении все эти критерии соблюдены: подострое нарас-
тание симптоматики в течение 4 недель; наличие характерных МРТ-изменений (ги-
перинтенсивность в медиальных отделах височных долей и стволе мозга в режиме 
FLAIR), что является маркером воспалительного поражения; исключение инфекци-
онного процесса (отрицательные посевы ликвора, отсутствие лихорадки), сосуди-
стой патологии (отсутствие признаков острой ишемии на КТ и МРТ) и опухоли (от-
рицательные результаты онкопоиска). Решающим подтверждением аутоиммунной 
природы заболевания явилось обнаружение высокого титра антител к GAD в сыво-
ротке крови и ликворе.

Быстрый положительный эффект иммуносупрессивной терапии может рассма-
триваться как дополнительный диагностический критерий в пользу аутоиммунного 
генеза заболевания [22], что подтверждается динамикой у нашего пациента: после 
первого курса пульс-терапии метилпреднизолоном и внутривенными иммуногло-
булинами отмечено улучшение когнитивных функций (с 21 до 25 баллов по шкале 
MoCA) и регресс координаторных нарушений. Однако рецидивирующее течение 
(возобновление симптоматики через 7 месяцев) и неполный ответ на повторный 
курс иммуноглобулинов (прирост до 24 баллов по MoCA) согласуются с литератур-
ными данными о том, что GAD-ассоциированные энцефалиты нередко характеризу-
ются резистентностью к терапии первой линии и требуют более длительного наблю-
дения с возможным подключением препаратов второй линии (ритуксимаб, цикло-
фосфамид) [16–18, 23]. 

Основными принципами терапии АЭ являются коррекция неврологических на-
рушений и активный онкологический поиск. Согласно литературным данным, по-
иск новообразований рекомендуется проводить в течение длительного времени  
(до 5 лет), поскольку в 90% случаев ассоциированная опухоль выявляется в тече-
ние первого года от момента манифестации неврологической симптоматики [5, 8]. 
У представленного пациента при первичном обследовании (КТ органов грудной 
клетки и брюшной полости с контрастированием, онкомаркеры) данных за наличие 
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неопластического процесса получено не было, однако с учетом возможной пара- 
неопластической природы GAD-ассоциированных синдромов ему показано дина-
мическое наблюдение с повторными онкологическими скринингами.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Представленное клиническое наблюдение демонстрирует сложности диагно-

стики GAD-позитивного аутоиммунного энцефалита у пациента пожилого возраста. 
Первоначальная маскировка заболевания под лакунарный инсульт в вертебраль-
но-базилярном бассейне, наличие сосудистых факторов риска и отсутствие пато-
гномоничных симптомов существенно затруднили своевременную верификацию 
диагноза. Ключевую роль в диагностике сыграло несоответствие клинической кар-
тины данным КТ, характерные МРТ-изменения (гиперинтенсивность в медиальных 
отделах височных долей и стволе мозга) и обнаружение высокого титра антител к 
GAD в сыворотке крови и ликворе. Рецидивирующее течение и неполный ответ на 
иммуносупрессивную терапию первой линии соответствуют литературным данным 
о резистентности GAD-ассоциированных форм и подчеркивают необходимость 
длительного наблюдения с возможным подключением препаратов второй линии. 
Данный случай обращает внимание практикующих неврологов на необходимость 
включения аутоиммунного энцефалита в дифференциально-диагностический поиск 
у пожилых пациентов с подостро развивающимися очаговыми неврологическими и 
когнитивными нарушениями, даже при наличии сосудистых факторов риска. Свое- 
временная диагностика и раннее начало патогенетической терапии остаются зало-
гом лучшего прогноза и предотвращения необратимого неврологического дефицита.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

В статье описан клинический случай комплексной реабилитации пациентки с по-
следствиями субарахноидально-паренхиматозно-вентрикулярного кровоизлияния 
и вторичного ишемического поражения головного мозга в бассейне левой сред-
ней мозговой артерии, сопровождающимися правосторонним спастическим ге-
мипарезом и сенсомоторной афазией. Представлен реабилитационный диагноз в 
категориях Международной классификации функционирования (МКФ) и план реа-
билитации, основанный на мультидисциплинарном подходе. Особенностью данно-
го случая стало сочетание транскраниальной магнитной стимуляции (ТМС) с одно-
временными логопедическими занятиями, а также интраназальная трансплантация 
донорских мезенхимальных стволовых клеток (МСК). Несмотря на длительный срок 
заболевания (более двух лет) и отсутствие значимой речевой динамики при предше-
ствующих курсах реабилитации, применение комбинированного подхода привело 
к значительному улучшению речевых функций: появлению самостоятельной речи, 
расширению активного словаря, уменьшению парафазий и улучшению понимания 
обращенной речи. Кроме того, отмечено улучшение толерантности к физической 
нагрузке, снижение спастичности и улучшение стереотипа походки. Авторы акцен-
тируют внимание на том, что ключевым фактором речевого восстановления явилось 
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сочетание ТМС с логопедической стимуляцией речи, усиленное, вероятно, нейроре-
генеративным потенциалом интраназально введенных мезенхимальных стволовых 
клеток.
Ключевые слова: инсульт, реабилитация, транскраниальная магнитная стимуляция, 
мезенхимальные стволовые клетки, интраназальная трансплантация, афазия, рече-
вое восстановление, Международная классификация функционирования, мульти-
дисциплинарный подход, ботулинотерапия
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

This article presents a clinical case of comprehensive rehabilitation of a female patient with 
sequelae of subarachnoid-parenchymal-ventricular hemorrhage and secondary ischemic 
brain injury in the left middle cerebral artery territory, manifesting as right-sided spastic 
hemiparesis and sensorimotor aphasia. The rehabilitation diagnosis in International 
Classification of Functioning (ICF) categories and a multidisciplinary rehabilitation plan 
are provided. A distinctive feature of this case was the combination of transcranial 
magnetic stimulation (TMS) with concurrent speech therapy sessions, as well as intranasal 
transplantation of donor mesenchymal stem cells (MSCs). Despite a prolonged disease 
duration (over two years) and absence of significant speech improvement during previous 
rehabilitation courses, the combined approach resulted in substantial improvement of 
speech functions: emergence of independent speech, expansion of active vocabulary, 
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	� ВВЕДЕНИЕ
Восстановление речевых функций у пациентов, перенесших геморрагический 

инсульт, остается одной из наиболее сложных задач нейрореабилитации. Афазия, 
развивающаяся при поражении доминантного полушария головного мозга, суще-
ственно ограничивает коммуникативные возможности пациентов, снижает их соци-
альную активность и качество жизни [1, 2]. Согласно данным мировой литературы,  
у 21–38% пациентов, перенесших инсульт, отмечаются стойкие речевые нарушения, 
сохраняющиеся на протяжении длительного времени после острого периода забо-
левания [3].

Традиционные методы логопедической реабилитации при афазии включают при-
емы растормаживания экспрессивной речи, стимулирования понимания обращен-
ной речи, восстановления чтения и письма [4]. Однако эффективность этих методов 
существенно снижается в хронической стадии заболевания, когда основные ком-
пенсаторные механизмы уже реализованы, а нейропластический потенциал мозга 
ограничен [5].

В последние годы значительный интерес исследователей привлекают методы 
нейромодуляции, в частности транскраниальная магнитная стимуляция (ТМС). Уста-
новлено, что ТМС способна модулировать возбудимость коры головного мозга, уси-
ливать синаптическую пластичность и способствовать реорганизации речевых се-
тей [6, 7]. Психолингвистические исследования и исследования с использованием 
нейровизуализации продемонстрировали, что сенсорная и моторная системы ди-
намически взаимодействуют при обработке речи, а восприятие речи и ее имитация 
задействуют одни и те же участки мозга [8]. ТМС в комбинации с логопедическими 
занятиями может усиливать эффективность речевой реабилитации за счет одновре-
менного воздействия на нейрофизиологическом и поведенческом уровнях [9].

Другим перспективным направлением нейрореабилитации является клеточная 
терапия с использованием мезенхимальных стволовых клеток (МСК). МСК облада-
ют способностью продуцировать нейротрофические факторы, модулировать им-
мунный ответ и стимулировать эндогенные механизмы нейрорегенерации [10, 11]. 
Интраназальный путь введения МСК представляет особый интерес, поскольку по-
зволяет обеспечить доставку клеток в ткани головного мозга, минуя гематоэнцефа-
лический барьер, через обонятельную область носовой полости [12, 13].

По данным литературы, «реабилитация наполняет понятие медикаментозной под-
держки более высоким смыслом и открывает новые возможности для эффективно-
сти и безопасности лечебных вмешательств, акцентируя внимание на особенностях 

reduction of paraphasias, and improved comprehension. Additionally, improved exercise 
tolerance, reduced spasticity, and improved gait pattern were observed. The authors 
emphasize that the key factor in speech recovery was the combination of TMS with 
speech therapy stimulation, potentially enhanced by the neuroregenerative potential of 
intranasally administered mesenchymal stem cells.
Keywords: stroke, rehabilitation, transcranial magnetic stimulation, mesenchymal stem 
cells, intranasal transplantation, aphasia, speech recovery, International Classification of 
Functioning, multidisciplinary approach, botulinum therapy
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функционирования пациента в окружающей среде» [14]. Таким образом, комплекс-
ный подход, сочетающий ТМС, логопедическую коррекцию и клеточную терапию, 
может открыть новые перспективы для восстановления речи у пациентов в хрониче-
ской стадии инсульта.

В данном клиническом случае мы представляем опыт сочетанного применения 
ТМС с логопедическими занятиями и интраназальной трансплантацией МСК у па-
циентки с последствиями геморрагического инсульта и стойкой сенсомоторной 
афазией.

	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациентка В., 1975 года рождения (на момент поступления 50 лет), была госпи-

тализирована 01.09.2025 в ГУ «Республиканский клинический медицинский центр» 
Управления делами Президента Республики Беларусь с жалобами на слабость в пра-
вых конечностях и нарушение речи для прохождения позднего этапа медицинской 
реабилитации.

Анамнез заболевания: 23.07.2023 пациентка перенесла субарахноидально- 
паренхиматозно-вентрикулярное кровоизлияние в результате разрыва мешотчатой 
аневризмы левой средней мозговой артерии (СМА). В остром периоде развились 
вторичный церебральный ангиоспазм и вторичное ишемическое поражение голов-
ного мозга в бассейне левой СМА. Лечение проводилось в НИИ скорой помощи им. 
И.И. Джанелидзе (Санкт-Петербург). 16.08.2023 выполнена эмболизация мешотчатой 
аневризмы коммуникантного сегмента левой внутренней сонной артерии (ВСА) ми-
кроспиралями. В последующий период пациентка неоднократно проходила курсы 
реабилитации в различных медицинских центрах без существенной динамики рече-
вых функций.

Сопутствующие заболевания: артериальная гипертензия 3-й степени, риск 4; хро-
нический панкреатит, вне обострения.

Клинический диагноз: цереброваскулярная болезнь. Последствия перенесенного 
ОНМК (аневризматическая болезнь сосудов головного мозга, мешотчатая аневризма 
коммуникантного сегмента ВСА, субарахноидально-паренхиматозно-вентрикуляр-
ное кровоизлияние от 23.07.2023, оперативное лечение – эмболизация аневризмы 
от 16.08.2023, вторичное ишемическое поражение головного мозга в бассейне ле-
вой СМА) с правосторонним умеренным спастическим гемипарезом, сенсомоторная 
афазия. Артериальная гипертензия 3-й степени, риск 4.

Объективный статус при поступлении (01.09.2025): общее состояние удовлет-
ворительное. Телосложение нормостеническое. ИМТ 30,5 кг/м². Кожные покровы 
бледно-розовые, чистые. Правосторонний гемипарез. Варикозное расширение 
подкожных вен нижних конечностей. В легких везикулярное дыхание, хрипов нет.  
ЧД 16 в минуту. Тоны сердца приглушены, деятельность ритмичная. ЧСС 68 в минуту. 
АД 120/80 мм рт. ст.

Неврологический статус: пациентка адекватна, контактна. Команды выполняет не 
полностью, понимание речи ограничено, отвечает односложно («да», «нет»). Сенсо-
моторная афазия. Умеренно астенизирована, эмоционально лабильна. Продуктив-
ному контакту не полностью доступна вследствие речевых нарушений. Зрачки D=S. 
Глазные щели D=S. Движения глазных яблок в полном объеме. Нистагм не определя-
ется. Мягкое небо подвижно. Глоточный рефлекс умеренный. Глотание не нарушено.  
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Легкая девиация языка влево. Сила в правых конечностях 3 балла с выраженной спа-
стикой. Сухожильно-периостальные рефлексы D<S. Чувствительность справа нару-
шена. Патологические и менингеальные знаки не определяются. В позе Ромберга не 
стоит. Пальце-носовую пробу не выполняет. Походка по типу Вернике – Манна.

МРТ головного мозга (02.09.2025): на рисунке представлены постоперационные 
изменения после хирургического лечения аневризмы левой ВСА, картина послед-
ствий кровоизлияния со вторичным ишемическим поражением головного мозга в 
бассейне левой СМА.

Логопедическое обследование при поступлении: исследование речи проводи-
лось нейропсихологическими методами, предложенными Т.В. Визель и соавт. [4]. Ис-
следовались экспрессивная речь (сопряженная, отраженная, повторная, номинатив-
ная, самостоятельная), импрессивная речь (понимание слов, инструкций, простых 
предложений, логико-грамматических конструкций, фонематический слух), речевая 
память, чтение, письмо, мыслительные функции. Проводилось Token-тестирование.

При обследовании выявлено: экспрессивная речь полностью отсутствует, имеют-
ся лишь стойкие речевые эмболы («да», «нет»). Артикуляторная апраксия. Отмечены 
попытки сопряженного проговаривания отдельных высокочастотных слов и автома-
тизмов со звуковыми искажениями, грубыми персеверациями и частыми литераль-
ными парафазиями. Чтение в распаде, сохранено глобальное узнавание простых 
слов. Письмо: возможно только списывание без осмысления. Импрессивная речь 
нарушена: простые инструкции, не выходящие за бытовые, ситуативные и повторя-
ющиеся многократно, пациентка понимает не полностью, однако инструкции и речь 
вне ситуации понимаются очень ограниченно.

Речевое заключение: выраженная комплексная моторная афферентно-эффе-
рентная афазия, умеренная акустико-гностическая афазия.

Осмотр мультидисциплинарной реабилитационной бригады: при поступлении 
пациентка была осмотрена мультидисциплинарной реабилитационной бригадой 
(МДРБ) в составе врача-невролога, врача-реабилитолога, врача-физиотерапевта, 

Магнитно-резонансная томография головного мозга от 02.09.2025
Magnetic resonance imaging of the brain dated September 2, 2025
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Таблица 1
Реабилитационный диагноз в категориях МКФ
Table 1
Rehabilitation diagnosis in ICF categories

Наименование домена МКФ Код МКФ при 
поступлении

Код МКФ 
при выписке

Оценка 
эффекта

Ответственный спе-
циалист МДРБ

Функции организма (b)
Психические функции языка 
(b167) b167.3 b167.2 + Логопед

Восприятие устной речи (b16700) b16700.2 b16700.1 + Логопед
Продуцирование устной речи 
(b16710) b16710.4 b16710.3 + Логопед

Функции артикуляции (b320) b320.3 b320.2 + Логопед
Беглость речи (b3300) b3300.3 b3300.2 + Логопед
Мелодичность речи (b3303) b3303.2 b3303.1 + Логопед
Функции толерантности к физи-
ческой нагрузке (b455) b455.2 b455.1 + Инструктор-методист 

ФР
Сила мышц одной конечности – 
верхняя (b7301) b7301.3 b7301.3 +/– Инструктор-методист 

ФР
Сила мышц одной конечности – 
нижняя (b7301) b7301.3 b7301.3 +/– Инструктор-методист 

ФР

Тонус мышц одной конечности – 
верхняя (b7351) b7351.3 b7351.2 +

Инструктор-методист 
ФР, врач-невролог 
(ботулинотерапия)

Тонус мышц одной конечности – 
нижняя (b7351) b7351.3 b7351.2 +

Инструктор-методист 
ФР, врач-невролог 
(ботулинотерапия)

Стереотип походки (b770) b770.3 b770.2 + Инструктор-методист 
ФР

Структуры организма (s)
Структура головного мозга (s110) s110.2 s110.2 – Врач-невролог
Активность и участие (d)
Продуцирование устных со-
общений (d330)* d330.3 d330.2 + Логопед

Восприятие устных сообщений 
(d310) d310.2 d310.1 + Логопед

Разговор (d350) d350.3 d350.3 +/– Логопед
Ходьба на короткие расстояния 
(d4500) d4500.31 d4500.11 + Инструктор-методист 

ФР
Передвижение с использовани-
ем технических средств (d465) d465.20 d465.00 + Инструктор-методист 

ФР
Ходьба по различным поверхно-
стям (d4502) d4502.32 d4502.22 + Инструктор-методист 

ФР
Факторы окружающей среды (e)
Персонал, осуществляющий уход 
и помощь (e340) e340.0 e340.0 + Медицинские сестры 

отделения
Лекарственные вещества (e1101) e1101.0 e1101.+4 + Врач-невролог
Изделия и технологии для меди-
цинских целей (e1151) e1151.0 e1151.+4 + Врач-невролог, врач-

физиотерапевт

Примечания: * ключевая проблема реабилитации, решение которой позволило добиться улучшения речевых функций. 
Жирным шрифтом в определителях выделены домены, по которым достигнуто улучшение.

Клинический случай 
Case Report



270 "Neurology and Neurosurgery Eastern Europe", 2026, volume 16, No. 2

инструктора-методиста физической реабилитации, логопеда. Реабилитационный 
потенциал оценен как средний (ФК3). У пациентки определены выраженные стато-
динамические нарушения, грубые нарушения функции хвата, грубые речевые нару-
шения. Составлена индивидуальная программа медицинской реабилитации. Индекс 
Бартел при поступлении – 70 баллов. Индекс ходьбы Хаузера – 3 балла.

Реабилитационный диагноз в категориях МКФ представлен в табл. 1, результаты 
оценки по шкалам – в табл. 2.

Цель реабилитации – частичное восстановление нарушенных функций, навыков 
самообслуживания, коррекция навыков коммуникации и передвижения, улучшение 
бытовой и социальной активности, повышение качества жизни.

Задачи реабилитации – увеличение силы и трофики паретичных мышц, повыше-
ние толерантности к физической нагрузке, улучшение стереотипа походки, улучше-
ние речевых функций.

Проведенное лечение
Медикаментозная терапия: леветирацетам (Кеппра) 250 мг по 1 таблетке 2 раза в 

день, лозартан (Лориста) 25 мг, бисопролол (Конкор) 5 мг, ривароксабан 10 мг, пан-
топразол 40 мг, цитиколин (Цераксон) 1000 мг внутривенно капельно, этилметилги-
дроксипиридина сукцинат (Эмоксипин) 100,0 мг.

Ботулинотерапия: выполнены инъекции ботулинического токсина типа А  
(Релатокс) 400 ЕД по протоколу лечения спастичности правых конечностей: m. flexor 
digitorum profundus – 35 ЕД, m. flexor digitorum superficialis – 35 ЕД, m. gastrocnemius 
medialis et lateralis – 90 ЕД, m. soleus – 100 ЕД, m. flexor digitorum longus – 80 ЕД,  
m. flexor hallucis longus – 60 ЕД.

Трансплантация МСК: 11.09.2025 выполнена интраназальная трансплантация 
биомедицинского клеточного продукта – мезенхимальные стволовые клетки,  
20 млн клеток под общей анестезией. Введение осуществлялось в область слизистой 
оболочки средних носовых раковин согласно инструкции МЗ Республики Беларусь  
№ 242-1218 от 28.11.2018.

Реабилитационная программа включала занятия лечебной физкультурой –  вы-
работка изолированных движений в правых конечностях в положении лежа, сидя 
и стоя (пассивно, пассивно-активно, активно), снижение спастики, увеличение силы 

Таблица 2
Оценка по шкалам при поступлении и при выписке
Table 2
Assessment by scales upon admission and discharge

Шкала При поступлении При выписке
Индекс Бартел 70 80
Индекс ходьбы Хаузера 3 2
Модифицированная шкала Ренкин 4 3
Шкала Ашфорта (правая рука) 3 2
Шкала Ашфорта (правая нога) 3 2
Token-тест (речь) Выраженные нарушения Умеренные нарушения
ВАШ состояние здоровья 40 60

Примечание: ВАШ – визуальная аналоговая шкала.

Комбинированный подход к восстановлению речевых функций у пациентки  
с последствиями геморрагического инсульта: транскраниальная магнитная стимуляция,  
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мышц в паретичных конечностях, тренировка проприоцепции, коррекция двига-
тельных стереотипов, тренировка переноса веса на паретичную нижнюю конеч-
ность, постановка ходьбы в фазе опоры и переноса веса в цикле ходьбы; механо-
терапию на аппарате «Тера-трейнер» – пассивно и в серворежиме; восстановление 
навыков самообслуживания (эрготерапия, ADL-тренинг) – одевание, раздевание, 
прием пищи, ведение домашнего хозяйства; тренировку функции верхней конеч-
ности в пассивном, пассивно-активном режиме на аппарате  «Амадео»; когнитив-
ный тренинг; зеркальную терапию; массаж правых конечностей; транскраниаль-
ную магнитную стимуляцию; логопедические занятия. Программа была рассчитана 
на 3 недели.

Ключевой особенностью реабилитационной программы стало одновременное 
проведение ТМС и логопедических занятий. ТМС выполнялась с применением 2 раз-
личных протоколов стимуляции в рамках единого сеанса. Программа 1 в режиме 
rTMS была нацелена на область моторной коры головного мозга на точку Cz с целью 
сочетанного воздействия на корковые центры локомоции и моторного компонен-
та речи: 160 импульсов с частотой 10 Гц по 2 секунды с паузами по 58 секунд, ПМО 
80%. Программа 2 в режиме rTMS была нацелена на 45-е поле по Бродману правого 
полушария головного мозга с целью модуляции межполушарного взаимодействия, 
ингибирования гомологичной зоны центра Брока справа: 900 импульсов с частотой 
1 Гц, ПМО 90%. Во время сеансов ТМС выполнялись: сопряженно-отраженное про-
говаривание автоматизированных рядов; пропевание песен; называние предметных 
картинок; произнесение рифмованных фраз, слогов; чтение вслух слов и двуслов-
ных фраз; произнесение побудительных фраз («дай мне…», «я хочу…», «я буду…»); 
ответы на вопросы одним-двумя словами. Логопедические занятия проводились с 
использованием методов растормаживания экспрессивной речи и стимулирования 
понимания речи по методике М.К. Шохор-Троцкой [15]. Сеансы ТМС проводились 
ежедневно, сеансы ТМС, сочетанные с логопедическими занятиями, проводились  
3 раза в неделю курсом на протяжении 3 недель.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Речевые функции
В результате проведенных занятий с использованием ТМС отмечена значитель-

ная положительная речевая динамика. У пациентки стало возможным сопряженно-
отраженное и самостоятельное произнесение простых слов и фраз с правильным 
звукопроизношением. Наблюдалось уменьшение литеральных парафазий и зву-
ковых искажений. Увеличился активный словарь, появилась побудительная фраза 
(«дай мне…», «я хочу…»). Появилось осознанное называние предметов и «чувство 
языка». Расширилось понимание обращенной речи, инструкций и отдельных слов.

Динамика речевых нарушений, по данным МКФ, выявила существенное улучше-
ние: психические функции языка (b167) улучшились с выраженного нарушения (.3) 
до умеренного (.2), продуцирование устной речи (b16710) – с полного нарушения (.4) 
до выраженного (.3), функции артикуляции (b320) – с тяжелого нарушения (.3) до уме-
ренного (.2), беглость речи (b3300) – с тяжелого нарушения (.3) до умеренного (.2). На 
уровне активностей и участия продуцирование устных сообщений (d330) улучши-
лось с тяжелого ограничения (.3) до умеренного (.2), восприятие устных сообщений 
(d310) – с умеренного (.2) до легкого ограничения (.1).
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Двигательные функции
На фоне проводимой ботулинотерапии, ЛФК и механотерапии отмечено сниже-

ние мышечного тонуса в правых конечностях по шкале Ашфорта с 3 до 2 баллов. 
Улучшился стереотип походки (b770: с .3 до .2), повысилась толерантность к физи-
ческой нагрузке (b455: с .2 до .1). Индекс ходьбы Хаузера улучшился с 3 до 2 баллов. 
Индекс Бартел увеличился с 70 до 80 баллов.

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Представленный клинический случай демонстрирует возможность достижения 

значительного улучшения речевых функций у пациентки с хронической постин-
сультной афазией (давность заболевания более двух лет) при использовании ком-
бинированного подхода, включающего ТМС, логопедическую коррекцию и интрана-
зальную трансплантацию МСК.

Ключевым элементом реабилитационной программы, по нашему мнению, стало 
одновременное проведение ТМС и логопедических занятий. Данный подход осно-
ван на представлении о том, что ТМС способна модулировать возбудимость корко-
вых областей, вовлеченных в обработку речи, создавая оптимальные условия для 
нейропластических изменений в момент активного выполнения речевых заданий  
[6, 7]. Примененная к областям, отвечающим за обработку речи, ТМС может влиять на 
эффективность фонологического распознавания и имитации воспринимаемой речи, 
что делает ее перспективным инструментом для потенцирования эффектов логопе-
дической реабилитации [8].

Дополнительным фактором, усилившим эффект реабилитации, была интрана-
зальная трансплантация МСК. Интраназальный путь введения через область сред-
них носовых раковин обеспечивает доставку МСК к тканям головного мозга, минуя 
гематоэнцефалический барьер [12, 13]. МСК способны продуцировать нейротро-
фические факторы, такие как BDNF, GDNF и NGF, которые стимулируют нейрогенез, 
ангиогенез, модулируют воспалительные процессы и поддерживают выживание 
нейронов в зоне повреждения [10, 11]. Можно предположить, что интраназально 
введенные МСК создали благоприятный нейротрофический фон, потенцировавший 
эффекты ТМС и логопедической стимуляции, что и привело к значительному улучше-
нию речевых функций в хронической стадии заболевания.

Следует подчеркнуть, что до поступления в наш центр пациентка неоднократно 
проходила курсы реабилитации в различных медицинских учреждениях без значи-
мой речевой динамики. Данное обстоятельство позволяет предположить, что имен-
но сочетание ТМС с логопедическими занятиями на фоне трансплантации МСК стало 
тем ключевым фактором, который запустил процесс речевого восстановления.

Применение ботулинотерапии для лечения спастичности правых конечностей 
также внесло вклад в общий результат реабилитации. Снижение тонуса мышц, улуч-
шение стереотипа походки и повышение толерантности к физической нагрузке рас-
ширили двигательные возможности пациентки, что, в свою очередь, положительно 
повлияло на ее мотивацию к участию в реабилитационном процессе в целом и в ло-
гопедических занятиях в частности [16].

Представленный случай наглядно иллюстрирует принципы мультидисципли-
нарного подхода в нейрореабилитации и подтверждает положение о том, что ком-
плексное воздействие на различные звенья патологического процесса может давать 
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синергический эффект, превосходящий результаты изолированного применения от-
дельных методов [14, 17]. Использование МКФ в качестве основы для построения 
реабилитационного диагноза и оценки результатов позволило обеспечить систем-
ный подход к оценке состояния пациентки и объективно продемонстрировать до-
стигнутые результаты.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В приведенном клиническом случае комбинированное применение транскра-

ниальной магнитной стимуляции одновременно с логопедическими занятиями, до-
полненное интраназальной трансплантацией мезенхимальных стволовых клеток, 
привело к улучшению речевых функций у пациентки с хронической постинсультной 
сенсомоторной афазией. Ключевым элементом реабилитации явилось одновремен-
ное проведение ТМС и логопедических занятий, обеспечившее нейромодуляцию ре-
чевых зон коры одновременно с активной речевой тренировкой.  Интраназальная 
трансплантация МСК, вероятно, усилила нейрорегенеративный потенциал проводи-
мой терапии.

Полученные результаты свидетельствуют о перспективности данного комбини-
рованного подхода для восстановления речи у пациентов в резидуальном перио-
де инсульта, когда стандартные методы реабилитации исчерпали свой потенциал.  
Необходимы дальнейшие исследования для определения оптимальных параметров 
ТМС, протоколов логопедических занятий и режимов введения МСК.
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Аномалия Арнольда – Киари (ААК) 1-го типа – заболевание, при котором структуры 
головного мозга, расположенные в задней черепной ямке, опущены в каудальном 
направлении и выходят через большое затылочное отверстие. Верификация ААК в 
популяции составляет 3,3–8,2 случая на 100 000 населения. Одной из главных кли-
нических особенностей проявления ААК является неспецифичность симптомов и 
разнообразие клинического течения, что зачастую является препятствием для опре-
деления диагноза на ранних этапах заболевания. В ФГБУ НМИЦО ФМБА в нейрохи-
рургическом отделении был пролечен пациент Ш. 49 лет с жалобами на головные 
боли, нарушение координации, головокружение, снижение мышечной силы, нару-
шения чувствительности в левой верхней конечности и атрофические изменения 
мышц плечевого пояса с левой стороны. Из-за вышеуказанных жалоб качество со-
циальной жизни пациента было резко снижено ввиду невозможности пользоваться 
транспортом и работать. После дообследования и выполнения нейрохирургическо-
го лечения у пациента был отмечен частичный регресс вышеуказанных жалоб в ран-
нем послеоперационном периоде. Общемозговая симптоматика в виде головной 
боли, головокружения и нарушения координации регрессировала. Пациент в удов-
летворительном состоянии был выписан на 7-е сутки после операции. В отдаленном 
послеоперационном периоде в течение 6 месяцев у пациента отмечено восстанов-
ление мышечной силы и регресс нарушения чувствительности в левой верхней ко-
нечности. Представленное клиническое наблюдение пациента с ААК демонстрирует 
положительный клинический исход в раннем послеоперационном периоде и в от-
сроченном наблюдении благодаря проведенному нейрохирургическому лечению, 
несмотря на двенадцатилетнюю прогрессию заболевания. Современные методы 
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диагностики, выбор тактики хирургического лечения и совместное взаимодействие 
врачей – неврологов и нейрохирургов помогут своевременно оказать медицинскую 
помощь данной группе пациентов, предотвратить опасный для жизни неврологиче-
ский дефицит и улучшить качество жизни пациентов.
Ключевые слова: аномалия Арнольда – Киари 1-го типа, эктопия мозжечка, деком-
прессия задней черепной ямки, патология краниовертебрального перехода, сирин-
гомиелия 
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

The patient’s neurological status includes a decrease in muscle strength to 3 points and 
pain hypoesthesia in the shoulder girdle, shoulder, forearm, and hand in the left upper 
limb (C4-D2 dermatomes), as well as reduced temperature sensitivity. The prevalence 
of Arnold – Chiari malformation (ACM) in the population is 3.3–8.2 per 100,000 people. 
One of the main clinical features of AAK is the nonspecificity of symptoms and diversity 
of clinical course, which often makes it difficult to diagnose the disease in its early 
stages. In the neurosurgery department of the National Medical Research Center for 
Otorhinolaryngology, Phoniatrics and Otology, a 49-year-old patient named Sh. was 
treated for headaches, impaired coordination, dizziness, decreased muscle strength, 
and impaired sensitivity in the shoulder girdle and left upper limb. Due to the above-
mentioned complaints, the patient’s quality of social life was significantly reduced due to 
the inability to use transport and carry out work activities. After additional examination 
and neurosurgical treatment, the patient experienced partial regression of the above-
mentioned complaints in the early postoperative period. General cerebral symptoms 
such as headache, dizziness, and impaired coordination have regressed. The patient 
was discharged on the 7th day after surgery in a satisfactory condition. In the remote 
postoperative period, the patient experienced a 6-month recovery of muscle strength 
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	� ВВЕДЕНИЕ
Аномалия Арнольда – Киари (ААК) 1-го типа – заболевание, при котором струк-

туры головного мозга, расположенные в задней черепной ямке, опущены в кау-
дальном направлении и выходят через большое затылочное отверстие [1]. Частота 
встречаемости ААК в популяции составляет 3,3–8,2 случая на 100 000 населения, и 
до 85% наблюдений сопровождается формированием полости на разных уровнях 
спинного мозга (сирингомиелией), в некоторых случаях встречаются полости и ство-
ла головного мозга (сирингобульбия) [2]. В некоторых странах частота встречаемо-
сти данного заболевания может достигать 500 случаев на 100 000 населения [3]. Ос-
новными патогенетическими факторами образования данной патологии являются: 
наследственная предрасположенность, родовая травма (повреждения клиновидно-
решетчатой и клиновидно-затылочной части ската), нарушение циркуляции спинно-
мозговой жидкости; кроме того, смещение миндалин мозжечка может происходить 
из-за несоответствия роста головного мозга и костей черепа [4]. Большая разница в 
сроках диагностики ААК чаще всего обусловлена сложностью в постановке диагно-
за, так как данное заболевание имеет разнообразное клиническое течение. Таким 
образом, пациенты с данной патологией годами наблюдаются у докторов первого 
звена оказания медицинской помощи с прогрессирующей клинической картиной.  
В статье мы представляем клиническое наблюдение пациента с ААК, который дли-
тельное время наблюдался у невролога по месту жительства.

	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациент Ш. 49 лет поступил в ФМБА НМИЦО с жалобами на головные боли, го-

ловокружение, нарушение координации, слабость и нарушение чувствительности 
в левой верхней конечности, частичную атрофию мышц плечевого пояса с левой 
стороны (рис. 1), атрофию трапециевидной мышцы слева (рис. 2), невозможность 
пользоваться общественным транспортом вследствие нарушения координации  
(в метро). Анамнез заболевания: вышеуказанные жалобы беспокоят пациента более 
12 лет. Длительно наблюдался у невролога по месту жительства, проводились не-
однократные курсы консервативной терапии без положительной динамики.

В неврологическом статусе у пациента отмечаются снижение мышечной силы до 
3 баллов и болевая гипестезия плечевого пояса, плеча, предплечья и кисти в левой 

and a regression of sensory impairment in the left upper limb. The presented clinical 
observation of a patient with Arnold – Chiari I malformation demonstrates a positive 
clinical outcome due to the neurosurgical treatment performed, despite the twelve-year 
progression of the disease, in the early postoperative period and in the delayed follow-
up. Modern diagnostic methods, surgical treatment strategies, and close collaboration 
between neurologists and neurosurgeons will ensure timely medical care for this group of 
patients, preventing life-threatening neurological deficits and improving patients’ quality 
of life.
Keywords: Arnold – Chiari malformation 1st type, cerebellar ectopia, posterior cranial 
fossa decompression, craniovertebral junction pathology, syringomyelia
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Рис. 1. Атрофия мышц бицепса левой верхней 
конечности (выделено красным)
Fig. 1. Atrophy of the biceps muscles in the left 
upper limb (highlighted in red)

Рис. 2. Атрофия трапециевидной мышцы слева 
(выделено красным)
Fig. 2. Atrophy of the trapezius muscle on the left 
(highlighted in red)

Рис. 3: А – нарушение болевой и температурной чувствительности, у пациента ожог в области 
левого указательного пальца (выделено красным);  В – нарушение болевой и температурной 
чувствительности, у пациента ожог в области левого предплечья (выделено красным); 
С – нарушение болевой и температурной чувствительности, у пациента ожог на тыльной 
поверхности левой кисти (выделено красным) 
Fig. 3: A – pain and temperature sensitivity disorder, patient has a burn on the left index finger 
(highlighted in red); B – pain and temperature sensitivity disorder, patient has a burn on the left forearm 
(highlighted in red); C – pain and temperature sensitivity disorder, patient has a burn on the back  
of the left hand (highlighted in red)

А В С
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Рис. 4. МРТ головного мозга, Т1-режим. Сагиттальная проекция. Аномалия Арнольда – Киари  
1-го типа
Fig. 4. T1-weighted MR brain image. Sagittal projection. Arnold – Chiari malformation 1st type

верхней конечности (С4-D2 дерматомы), также снижена температурная чувстви-
тельность. Общемозговая симптоматика в виде головной боли, головокружения и 
нарушения координации. В местном статусе обращают на себя внимание рубцовые 
изменения кожи (последствия ожогов). Вследствие вышеуказанных жалоб пациент 
большую часть жизни проводит дома, социально дезадаптирован, качество жизни 
снижено (рис. 3А–С). 

Рис. 5. Интраоперационное фото. 
Выполнение декомпрессии задней черепной 
ямки при аномалии Арнольда – Киари 
1-го типа: резекция затылочной кости, 
ламинэктомия С1-позвонка, резекция 
миндаликов мозжечка
Fig. 5. Intraoperative photo. Performing 
decompression of the posterior cranial fossa  
in Arnold – Chiari anomaly 1st type: resection 
of the occipital bone, laminectomy of the C1 
vertebra, and resection of the cerebellar tonsils

Рис. 6. Интраоперационное фото. Пластика 
твердой мозговой оболочки  
с использованием широкой фасции бедра
Fig. 6. Intraoperative photo. Plasticity  
of the dura mater using the broad fascia of the thigh

А–В – линия Чемберлена
А–С – линия МакГрегора
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Рис. 7. КТ головного мозга (послеоперационный контроль, линия Чемберлена): А – сагиттальная 
проекция, линия Чемберлена (красная линия); В – КТ 3D-реконструкция в области декомпрессии 
краниовертебрального перехода с резекцией С1-позвонка (стрелки)
Fig. 7. CT scan of the brain (postoperative control, Chamberlain line): A – sagittal projection, 
Chamberlain line (red line); B – CT 3D reconstruction in the area of decompression of the craniovertebral 
junction with resection of the C1 vertebra (arrows)

А В

Рис. 8. Пациент в позе Ромберга после выполнения оперативного вмешательства (2-е сутки)
Fig. 8. Patient in Romberg’s position after surgical intervention (2d day)

А В С

По данным МРТ шейного отдела позвоночника и краниовертебрального перехо-
да, у пациента диагностирована ААК 1-го типа с опущением миндаликов мозжечка 
более 5 мм ниже линии Чемберлена с компрессией продолговатого мозга в области 
большого затылочного отверстия (рис. 4). В шейном отделе спинного мозга отмеча-
ется сирингомиелитическая киста с уровня С2 до Th3 позвонков. На рис. 4 отмечены 
линии измерений краниовертебральной области. Линия Чемберлена – основной по-
казатель высоты зубовидного отростка. Данная линия соединяет задний край твер-
дого неба и выступ заднего края затылочной кости. В норме миндалики мозжечка не 
должны заходить за данную линию. Модификацией линии Чемберлена является ли-
ния МакГрегора, она проходит от заднего края твердого неба до заднего края боль-
шого затылочного отверстия. В нашем клиническом наблюдении мы использовали 
линию Чемберлена для измерения дислокации миндаликов мозжечка.

Клинический случай 
Case Report
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После консультации нейрохирурга пациент был госпитализирован в нейрохи-
рургическое отделение ФМБА НМИЦО для проведения планового хирургического 
лечения. Пациенту была выполнена операция – декомпрессия краниовертебраль-
ного перехода с резекцией дуги С1-позвонка, с резекцией миндаликов мозжечка и 
пластикой ТМО. 

Методика проводимой операции
Положение пациента на операционном столе на животе, голова согнута вперед и 

жестко фиксирована в скобе Мейфилда. Разрез кожного покрова выполнен по Наф-
фигеру – Тауну. Операционная бригада выполняет срединный субокципитальный 
доступ. Скелетируется затылочная кость в области краниовертебрального перехода, 
дужки С1- и С2-позвонков. Выполняется декомпрессивная трепанация затылочной 
кости с отступом вверх от большого затылочного отверстия на 2 см. Следующим 
этапом выполнено вскрытие твердой мозговой оболочки. Оценена степень выбуха-
ния и пульсации арахноидальной оболочки, выполнено ее вскрытие острым путем.  
Визуально оценен цвет миндаликов мозжечка и наличие странгуляционной бороз-
ды. Выполнена субпиальная резекция миндаликов мозжечка (рис. 5). 

Визуализирован вход в 4-й желудочек, отмечается свободное выделение ликво-
ра. Мозговая ткань пульсирует, обычного цвета. Следующим этапом выполнена пла-
стика твердой мозговой оболочки с использованием широкой фасции бедра (рис. 6).

После достижения герметичности шва произведен окончательный гемостаз 
раны. Выполнено послойное ушивание раны с подшиванием мышц и апоневроза к 
затылочному выступу, послойное ушивание операционной раны. Наложение асеп-
тической повязки.

Пациент активизирован на 1-е сутки после операции. На контрольной КТ голов-
ного мозга и шейного отдела позвоночника КТ-признаки послеоперационных изме-
нений без признаков геморрагических и ишемических включений (рис. 7).

В раннем послеоперационном периоде при оценке неврологического статуса 
у пациента было отмечено регрессирование общемозговой симптоматики в виде 
головной боли, головокружения и нарушения координации. Координаторные про-
бы выполнял с положительной динамикой, в позе Ромберга устойчив (рис. 8А–С).  
Послеоперационная рана зажила первичным натяжением. На 7-е сутки пациент в 
удовлетворительном состоянии был выписан из стационара.

В отдаленном послеоперационном периоде через 6 месяцев после нейрохирур-
гического лечения пациент отмечает восстановление мышечной силы в левой верх-
ней конечности и частичный регресс нарушения чувствительности. Важно отметить, 
что пациент после проведенного хирургического лечения отмечает улучшение каче-
ства жизни и социального функционирования.

	� ОБСУЖДЕНИЕ
В клинической практике выделяют 4 типа ААК, которые основаны на количествен-

ном определении степени смещения миндалин мозжечка в большое затылочное от-
верстие ниже линии Чемберлена. В нейрохирургической практике чаще выполняют 
хирургическое лечение пациентам с ААК 1–2-го типов, а 3–4-й типы относятся к ред-
ким тяжелым врожденным порокам развития и чаще несовместимы с жизнью [5, 6].
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Сложность диагностики ААК заключается в разнообразии клинических проявле-
ний, низкой информированности врачей первичного звена о данном заболевании. 
Диагностика ААК включает следующие методы исследования: МРТ краниоверте-
брального перехода, МРТ головного и спинного мозга для исключения сопутствую-
щей патологии (гидроцефалии, объемных образований), фазово-контрастная МРТ, 
компьютерная томография краниовертебрального перехода с оценкой костных 
структур этой области [7–9].

Важно отметить, что при дифференциальной диагностике следует исключать со-
путствующую патологию у пациентов в виде костной патологии краниовертебраль-
ного перехода – базилярной импрессии, платибазии, ассимиляции С1-позвонка и 
аномалии Киммерли. Необходимо помнить, что у 41% пациентов с ААК 1-го типа вы-
являют деформацию позвоночника. При формулировке диагноза следует учитывать 
важные показатели, такие как тип ААК, сопутствующая патология (платибазия, бази-
лярная импрессия, сирингомиелия, гидроцефалия, фиксированная конечная нить 
спинного мозга), и неврологическую симптоматику [10–12].

Ряд авторов описывают вариант лечения ААК 1-го типа без пластики ТМО для 
снижения риска послеоперационных осложнений и считают его вполне достаточ-
ным для достижения цели операции. Авторы предлагают выполнять пациентам толь-
ко костную декомпрессию: субокципитальную краниоэктомию для широкой деком-
прессии полушарий мозжечка, ствола головного мозга, ламинэктомию С1-позвонка 
для декомпрессии шейного отдела спинного мозга [13–16]. 

Наиболее частыми проявлениями ААК у 50–75% пациентов являются головная 
боль с иррадиацией в затылочную область, боль в области шейного отдела позво-
ночника и верхнего плечевого пояса. Данная симптоматика может усиливаться при 
чихании, кашле, физической нагрузке, запрокидывании головы кзади, натуживании 
[17, 18]. Важно дифференцировать головную боль при ААК от других ее видов: голов-
ной боли напряжения, мигрени, затылочных невралгий. Некоторые авторы считают 
типичными для ААК кашлевые боли, что свидетельствует о связи последних с тран-
зиторным повышением внутричерепного давления. При этом у 10–20% пациентов 
головные боли могут сопровождаться тошнотой и рвотой. Общемозговая симпто-
матика в виде головокружения наблюдается у 84% пациентов, причиной является 
компрессия сосудов вертебробазилярного бассейна, внутричерепная гипертензия и 
расстройство циркуляции цереброспинальной жидкости. При компрессии мозжеч-
ка клиническая картина будет проявляться в виде атаксии, нистагма и нарушения 
координации. При компрессии ствола головного мозга и спинного мозга характер-
но возникновение миелопатии, ядерной дисфункции каудальной группы черепных 
нервов, нарушения функции дыхательного и сосудодвигательного центров [19–21]. 
У 5–40% пациентов стволовое поражение может проявляться в виде бульбарного 
синдрома и глазодвигательных расстройств. У 3–14% пациентов может наблюдаться 
одностороннее снижение слуха.

Самый распространенный симптом сирингомиелии представляет собой дис-
социированные расстройства чувствительности: снижение болевой и темпера-
турной чувствительности при сохранности проприоцептивной, что наблюдается 
у пациентов с сочетанием сирингомиелии с ААК в 69% наблюдений. При тяжелом 
течении заболевания и прогрессирующей сирингомиелии у пациентов клинические  
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проявления могут манифестировать в виде двигательных нарушений: парапареза, 
гемипареза и тетрапареза [22, 23].

В нашем клиническом наблюдении пациент более 12 лет наблюдался у невролога 
по месту жительства вследствие затруднения дифференциации диагноза с жалоба-
ми на снижение мышечной силы до 3 баллов в левой верхней конечности, атрофию 
трапециевидной мышцы и нарушение чувствительности в области плечевого пояса 
и левой верхней конечности.

МРТ-критериями постановки диагноза ААК 1-го типа принято считать опущение 
миндалин на глубину более 5 мм ниже линии Чемберлена. В 1992 г. Mikulis D.J. с со-
авт. провели исследование, по данным которого были установлены границы ано-
мального опущения миндалин для отдельных возрастных групп [24]: 6 мм – до 10 лет,  
5 мм – от 10 до 30 лет, 4 мм – 30–79 лет. На основе данной работы был сделан вывод, 
что ни одно измерение не является достаточным для диагностики ААК 1-го типа без 
клинических проявлений и данных нейровизуализации.

В работе Н. Masur с соавт. выявлено, что незначительная эктопия миндалин моз-
жечка в большое затылочное отверстие не является главным прогностическим фак-
тором в развитии ААК [25].

V. Haughton с соавт. в своей научной работе измеряли максимальные пиковые 
скорости спинномозговой жидкости в области большого затылочного отверстия 
у пациентов с ААК 1-го типа до оперативного лечения и у контрольной группы  
(пациенты, которым не проводили оперативное лечение). Результатом проведен-
ной работы стало достоверное увеличение максимальной систолической ско-
рости в области большого затылочного отверстия у пациентов с ААК 1-го типа.  
При МР- или КТ-ангиографии следует оценивать анатомию сосудистой системы вер-
тебробазилярного бассейна. Важно учитывать расположение позвоночных арте-
рий, основной артерии и задних нижних мозжечковых артерий. Для оценки состоя-
ния проводящих путей головного мозга в области краниовертебрального перехода 
при ААК необходимо выполнять МР-трактографию. Пациентам, которым по разным 
причинам невозможно провести МРТ головного мозга, следует выполнять КТ голов-
ного мозга с миелографией и цистернографией. 

B. Williams с соавт. в своей работе путем мониторинга давления в желудочках го-
ловного мозга и подоболочечном пространстве спинного мозга установили, что при 
блоке субарахноидального пространства на уровне большой затылочной цистер-
ны имеется большой градиент давления цереброспинальной жидкости в черепе и 
позвоночном канале. Это приводит к засасыванию цереброспинальной жидкости 
в центральный канал спинного мозга через его устье в области 4-го желудочка.  
В настоящее время наиболее полная концепция патогенеза сирингомиелии пред-
ставлена J. Klekampd с соавт., сирингомиелия представляет собой состояние хро-
нического интерстициального отека спинного мозга в результате скопления в нем 
межклеточной жидкости. При сирингомиелии образование кист происходит только 
при наличии более высокого давления цереброспинальной жидкости в централь-
ном канале спинного мозга по сравнению с субарахноидальным пространством 
спинного мозга [26]. E.H. Oldfield с соавт., проанализировав данные нативной и фазо-
контрастной МРТ, интраоперационного ультразвукового исследования, выдвинули 
оригинальную гипотезу развития и прогрессирования сирингомиелии при ААК [27]. 
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Во время кардиальной систолы смещение вниз эктопированных миндалин мозжеч-
ка создает блокаду субарахноидального пространства на уровне большого затылоч-
ного отверстия, и с каждой последующей систолой миндалины мозжечка начинают 
функционировать как поршневая система с передачей систолического давления це-
реброспинальной жидкости, которая воздействует на поверхность спинного мозга 
и проходит через периваскулярное и интерстициальное пространства в вещество 
спинного мозга, таким образом формируя сирингомиелию. W.J. Garden с соавт. впер-
вые предположили, что причиной каудальной дислокации мозжечка при ААК явля-
ется недостаточный объем задней черепной ямки. В своих работах они отметили, 
что у данных пациентов место прикрепления намета мозжечка располагается ниже, 
чем в норме [27]. Ограничение размеров задней черепной ямки может происходить 
также за счет базилярной импрессии и укорочения размеров ската. Учитывая эм-
бриональный характер недоразвития костей задней черепной ямки, возможны на-
следственные причины данного заболевания. Важно отметить, что широкое разно- 
образие неврологических симптомов при ААК обусловлено анатомическими особен-
ностями краниовертебрального перехода: миндалины мозжечка и нижние отделы 
продолговатого мозга опускаются вниз, что приводит к компрессии каудальных от-
делов ствола головного мозга, мозжечка, верхних шейных сегментов спинного моз-
га, а также к сдавлению и перегибу каудальной группы черепных нервов. На уровне 
большого затылочного отверстия не исключена компрессия позвоночных и задних 
нижних мозжечковых артерий с развитием ишемических расстройств в вертеброба-
зилярном бассейне, что также ведет к сложностям дифференциальной диагностики.

Несмотря на разнообразие клинических проявлений при данном заболевании, 
классической причиной симптоматики при ААК принято считать расстройство цир-
куляции цереброспинальной жидкости, возникающее на уровне большого затылоч-
ного отверстия вследствие нарушения ее циркуляции из-за сдавления мозговых 
структур.

В клинической практике пациенты с ААК с характерными жалобами для данного 
заболевания обращаются к неврологу и проходят дополнительные исследования, 
которые включают в себя проведение МРТ и КТ головного мозга. После выполнен-
ных исследований, если у пациента выявлена ААК 1–2-го типов, ему рекомендова-
на консультация нейрохирурга для определения хирургической тактики лечения.  
«Золотым стандартом» при данной патологии принято считать декомпрессию кра-
ниовертебрального перехода с пластикой твердой мозговой оболочки. По данным 
литературы, в результате хирургического лечения у 45% пациентов происходит ре-
гресс превалирующей симптоматики. Вероятно, такая низкая эффективность обу-
словлена неспецифической симптоматикой и сложностью дифференцирования диа-
гностики причин таких симптомов.

В лечении ААК необходим комплексный подход. Следует учитывать клинические 
проявления и инструментальные методы обследования. Как правило, неврологиче-
ская симптоматика не является абсолютным показанием к оперативному лечению. 
Оперативное вмешательство показано лишь тем пациентам, у которых имеется не-
врологическая симптоматика, связанная с ААК, которая подтверждена с помощью 
инструментальных методов диагностики, с прогрессированием симптоматики и 
ухудшением качества жизни.
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При исследовании отдаленных результатов у 152 пациентов после декомпрессии 
задней черепной ямки X. Dengetal с соавт. пришли к выводу, что наличие парезов в 
конечностях в клинической картине, признаков компрессии ствола головного мозга 
и базилярной инвагинации является неблагоприятным прогнозом [28]. Также они от-
мечали, что на негативные клинические исходы влияют: повторные операции, выра-
женная арахнопатия, осложнения после выполнения декомпрессии задней череп-
ной ямки. Среди основных осложнений авторы выделяли ликворею, асептический 
менингит, раневую инфекцию, гидроцефалию, дисфагию, нестабильность в области 
краниовертебрального перехода и эпидуральную гематому. Также авторы проана-
лизировали осложнения при ААК 1-го типа, было установлено, что осложнения не 
зависели от возраста пациентов. Но при этом было отмечено, что без пластики ТМО 
ликворея была выявлена у 10% пациентов. Таким образом, авторы считают, что про-
филактикой развития ликвореи служат качественная пластика ТМО и применение 
современных герметизирующих средств. Вторым наиболее частым и опасным ос-
ложнением является асептический менингит у 5% пациентов. Авторы считают, что 
развитию асептического менингита способствуют искусственные заменители ТМО 
[29]. В представленном клиническом наблюдении у пациента вышеуказанные ослож-
нения не наблюдались. При выполнении пластики ТМО пациенту была выполнена 
поэтапная герметизация с использованием широкой фасции бедра и хирургическо-
го биологического клея для предотвращения раневой ликвореи и инфекционных 
осложнений в послеоперационном периоде.

Таким образом, с учетом многообразия клинических симптомов для специали-
стов первичного звена медицинской помощи, к которым обращаются данные паци-
енты, вопросы выявления и дифференциальной диагностики ААК оказываются до-
статочно сложными. При осмотре пациента стоит обращать внимание на внешние 
признаки заболевания, такие как симптом короткой шеи, добавочные шейные ре-
бра, низкая граница роста волос, неправильный прикус, эпикант, готическое небо, 
воронкообразная грудь, плоскостопие и ротационная установка головы.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
У пациентов с ААК важную роль играет ранняя диагностика заболевания. Выпол-

нение первичной МРТ головного мозга и сопоставление представленной томогра-
фической картины с клинической симптоматикой позволяют начать раннее лечение 
данной патологии. Пациентам со множественной неврологической симптоматикой 
на соответствующем уровне требуется раннее исключение органической патологии 
шейного отдела спинного мозга и краниовертебрального перехода. Одной из при-
чин возникновения сирингомиелитических кист является патология ААК, которая 
рассматривается как основной фактор ликвородинамических нарушений и зачастую 
требует хирургического лечения. Хирургическое лечение даже при длительном те-
чении заболевания может способствовать регрессу сирингомиелии и большинства 
неврологических симптомов и улучшению качества жизни пациентов.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Одним из наиболее распространенных нейрохирургических заболеваний, возника-
ющих у пациентов старшего возраста, является хроническая субдуральная гематома 
(ХСДГ). По распространенности встречается c частотой от 2 до 13 случаев на 100 000 
населения. В  настоящее время данная патология «помолодела» и часто наблюда-
ется у лиц молодого и среднего возраста, а также у детей. Основными причинами 
повышения частоты выявления ХСДГ являются повышение количества пациентов 
старшего и пожилого возраста в популяции, распространенность черепно-мозговой 
травмы, увеличение доли пациентов с нарушениями коагуляционных свойств крови.
Неврологическая симптоматика и клинические проявления ХСДГ могут быть не-
специфичны и маскироваться под различные заболевания центральной нервной 
системы, а светлый промежуток клинического течения ХСДГ может длиться неде-
лями, месяцами и даже годами, что подчеркивает сложность диагностики. В  пред-
ставленных клинических наблюдениях поставить правильный диагноз оказалось 
возможным только после проведения спиральной компьютерной томографии (СКТ) 
головы. Приведенные ниже клинические случаи из нашей практики показывают не-
специфичность клинической картины ХСДГ и подтверждают необходимость ранней 
визуализации головного мозга у пациентов с неврологическими расстройствами.
В данных примерах выбор оптимальной персонифицированной тактики лечения по-
зволил добиться выздоровления и избежать развития осложнений.
Ключевые слова: хроническая субдуральная гематома (ХСДГ), клиническая карти-
на, диагностика, капсула, эндоскопически контролируемое хирургическое лечение, 
консервативное лечение
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

One of the most common neurosurgical conditions occurring in older patients is chronic 
subdural hematoma (CSDH). Its prevalence ranges from 2 to 13 cases per 100,000 
population. Currently, this condition is becoming more common in younger patients, 
often seen in young and middle-aged individuals, as well as in children. The main reasons 
for increased incidence of CSDH include growing number of elderly and older patients in 
the population, prevalence of traumatic brain injury, and increasing share of patients with 
blood coagulation disorders.
The neurological symptoms and clinical manifestations of CSDH can be nonspecific and 
masked as various central nervous system diseases. The lucid interval in the clinical course 
of CSDH can last for weeks, months, and even years, highlighting the difficulty of diagnosis. 
In the presented clinical cases, a correct diagnosis was only possible after performing a 
helical computed tomography (CT) scan of the head. The clinical cases from our practice 
presented below demonstrate the nonspecific clinical presentation of CSDH and confirm 
the need for early brain imaging in patients with neurological disorders.
In these examples, the choice of optimal personalized treatment tactics made it possible 
to achieve recovery and avoid complications.
Keywords: chronic subdural hematoma (CSDH), clinical picture, diagnostics, capsule, 
endoscopically controlled surgical treatment, conservative treatment

	� ВВЕДЕНИЕ
Хроническая субдуральная гематома (ХСДГ) – полиэтиологическое объемное 

внутричерепное кровоизлияние, располагающееся под твердой мозговой оболоч-
кой, вызывающее местную и/или общую компрессию головного мозга и имеющее  
(в отличие от острых и подострых субдуральных гематом) отграничительную капсу-
лу (мембрану), определяющую ее первостепенное значение в особенностях патофи-
зиологических церебральных реакций, клинического течения и лечения [1, 2]. ХСДГ 
относятся к заболеваниям, которым уделяют особое внимание, так как данная пато-
логия является одним из самых частых нейрохирургических заболеваний во всем 
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мире, среди внутричерепных хирургически значимых кровоизлияний ХСДГ состав-
ляет 12–25,5% [3, 4]. По  эпидемиологическим прогнозам, к 2030  году в ряде стран 
оперативные вмешательства в нейрохирургии по поводу ХСДГ будут самыми часты-
ми из всех нейрохирургических операций [5].

Для своевременной диагностики необходима адекватная оценка жалоб паци-
ента, тщательный сбор анамнеза, исключение или верификация травматического 
анамнеза, уточнение лекарственных назначений. Оценивается клиническая карти-
на, неврологический и психический статус, а также выполняется СКТ головы [1, 6].

Пациенты с диагнозом ХСДГ наиболее часто обращаются с жалобами на головную 
боль, тошноту, рвоту, снижение памяти, нарушения когнитивных функций, измене-
ния сознания, координаторные нарушения, слабость в конечностях [7].

Лечение ХСДГ характеризуется несистематизированным многообразием подхо-
дов и технологий лечения. «Золотым стандартом» лечения ХСДГ является хирурги-
ческий. Методы оперативного вмешательства, согласно современным представле-
ниям о хирургии ХСДГ, должны быть безопасными и минимально травматичными 
[8, 9]. В последнее время все большую актуальность приобретают малоинвазивные 
методы эндоскопической хирургии. Основным их преимуществом является хорошая 
освещенность и экспозиция операционного поля, а также возможность снижения 
интраоперационной травмы. Нами внедрен метод эндоскопически контролируемо-
го хирургического лечения пациентов с ХСДГ в сочетании с консервативным лечени-
ем, который успешно применяется в нейрохирургических стационарах: учреждении 
здравоохранения «Витебская областная клиническая больница», учреждении здра-
воохранения «5-я городская клиническая больница».

Приведены клинические случаи комплексного лечения пациентов с двусторон-
ними ХСДГ. Персонифицированный подход к выбору тактики лечения (хирургиче-
ский и консервативный методы) привел к излечению пациентов – полное рассасыва-
ние ХСДГ вместе с капсулой.

	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 1
Пациент Ш., 70 лет, доставлен бригадой СМП в приемное отделение учреждения 

здравоохранения «Витебская областная клиническая больница» с направительным 
диагнозом «гипертонический криз» к врачу-терапевту. Предъявлял жалобы на голо-
вокружение, шаткость походки и головную боль сжимающего характера. Интенсив-
ность головной боли пациент оценивал на 9 баллов по ВАШ.

Из анамнеза жизни известно, что пациент страдает артериальной гипертензией 
и в последние время его беспокоило высокое артериальное давление, которое не 
снижалось.

Из анамнеза заболевания известно, что у пациента был факт травмы – он ударял-
ся головой более 1,5 месяца назад, за медицинской помощью не обращался, после 
чего отметил некорригируемое повышение артериального давления. За две недели 
до обращения указал на повторную травму головы (при падении с высоты своего 
роста). При этом сознание не терял, отметил появление нестерпимой головной боли, 
которая после приема анальгетиков незначительно уменьшалась на короткий пери-
од времени.

Пациент был осмотрен и обследован в приемном отделении, после выполнения 
СКТ головы направлен на консультацию к нейрохирургу.

Хроническая субдуральная гематома: клинические случаи
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При поступлении в нейрохирургическое отделение учреждения здравоохране-
ния «Витебская областная клиническая больница» общее состояние пациента оце-
нивалось как средней степени тяжести. АД 130/80 мм рт. ст. ЧСС 80 в минуту.

В неврологическом статусе при поступлении: уровень сознания – легкое оглуше-
ние. ШКГ – 14 баллов. Глазные щели D=S, зрачки D<S, движения глазных яблок в пол-
ном объеме, фотореакция сохранена, определялся горизонтальный нистагм. Лицо 
симметрично. Глотание в норме. Речь замедленная. Сухожильно-периостальные 
рефлексы D>S, правосторонний гемипарез до 3 баллов. В позе Ромберга неустойчив. 
Пальценосовая проба с атаксией. Менингеальный синдром положительный.

На догоспитальном этапе выполнены общеклинические исследования: общий 
анализ крови и мочи, гемостазиограмма, биохимический анализ крови соответство-
вали норме. ЭКГ: ритм синусовый, 81 в минуту. Нормальная ЭОС. 

СКТ головного мозга при поступлении, заключение: хроническая гипоизоден-
сивная субдуральная гематома правой лобно-теменно-затылочной области с участ-
ками свежих геморрагий и масс-эффектом, толщиной слоя 20 мм. Хроническая изо-
денсивная гематома в левой лобно-теменно-затылочной области с масс-эффектом, 
толщиной 25 мм. Срединные структуры головного мозга смещены вправо на 4 мм. 
Компрессия и оттеснение конвекситальных извилин. Компрессия правого боково-
го и третьего желудочков. Сглаженность кортикальных извилин обоих полушарий. 
По  классификации Накагучи изоденсный подтип хронической субдуральной гема-
томы слева, справа слоистый тип (laminar type), который определяется наличием ги-
перденсной полосы по внутреннему контуру гематомы, что связывают с повторными 
микрокровоизлияниями. 

Пациенту был установлен клинический диагноз согласно жалобам, анамнезу жиз-
ни и заболевания, проведенным общеклиническим исследованиям, СКТ головы: не-
травматическая ХСДГ в левой лобно-теменно-затылочной области. Цефалгический 
синдром. Атаксический синдром. Правосторонний гемипарез. Нетравматическая 
хроническая субдуральная гематома в правой лобно-теменно-затылочной области. 
Определены показания к проведению оперативного лечения с использованием эн-
доскопического контроля в сочетании с назначением специальной консервативной 
терапии. Согласие пациента на проведение лечения получено в письменной форме. 

Рис. 1. РКТ головы пациента Ш. при поступлении в нейрохирургическое отделение. Стрелками 
указаны хронические субдуральные гематомы с двух сторон: по классификации Накагучи 
изоденсный подтип слева и справа слоистый тип
Fig. 1. CT scan of the head of patient Sh., upon admission to the neurosurgical department. The arrows 
indicate chronic subdural hematomas on both sides: according to the Nakaguchi classification,  
the isodense subtype is on the left and the layered type is on the right
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Пациенту наложено фрезевое отверстие в теменной области слева, удалена 
ХСДГ эндоскопически контролируемым методом. При выполнении операции была 
выявлена капсула ХСДГ, толщина наружного листка капсулы составила около 2 мм. 
На всем протяжении в полости ХСДГ определялись внутриполостные мембраны тол-
щиной до 2 мм, которые были предварительно коагулированы, а затем последова-
тельно вскрыты под контролем эндоскопа. После удаления ХСДГ появилась отчетли-
вая пульсация коры головного мозга, к которой плотно прилегал внутренний листок 
капсулы гематомы на всем протяжении, толщина которого достигала 1–2 мм. Резиду-
альная полость ХСДГ была заполнена физиологическим раствором. Установлена за-
крытая наружная дренажная система. По завершении операции пациенту назначено 
специальное консервативное лечение: внутривенное введение транексамовой кис-
лоты в виде инфузий в изотоническом растворе хлорида натрия (1000 мг на 250 мл), 
раствор дексаметазона в виде инфузий в изотоническом растворе хлорида натрия 
(8 мг на 100 мл) [10].

После проведенного хирургического лечения пациент в течение того же дня 
переведен в палату нейрохирургического отделения. Общее состояние после опе-
рации оценивалось как удовлетворительное, стабильное. АД 130/80 мм рт. ст. ЧСС 
71 в минуту. В неврологическом статусе после проведенной операции отмечался ре-
гресс общемозговой и очаговой неврологической симптоматики: пациент находил-
ся в ясном сознании. ШКГ 15 баллов. Глазные щели D=S, зрачки D=S, движения глаз-
ных яблок, фотореакция сохранена, нистагма нет. Язык по средней линии. Глотание 
в норме. Речь в норме. Сухожильно-периостальные рефлексы D>S, правосторонний 
гемипарез отстроился до 5 баллов. Чувствительность не нарушена. Координацион-
ные пробы выполняет. Менингеальный синдром положительный. 

Контрольная СКТ головы была выполнена в раннем послеоперационном перио-
де, заключение: состояние после проведенного хирургического лечения – наложе-
ния фрезевого отверстия в теменной области слева с послеоперационными изме-
нениями. Расширение субдурального пространства слева до 4,4 мм. ХСДГ в правой 
лобно-теменно-затылочной области с толщиной слоя 17 мм. Срединные структуры 
головного мозга не смещены.

Рис. 2. РКТ головы пациента Ш. в послеоперационном периоде. Стрелками указана резидуальная 
полость ХСДГ слева и хроническая субдуральная гематома в правой лобно-теменно-затылочной 
области
Fig. 2. CT scan of the head of patient Sh., postoperatively. Arrows indicate the residual cavity of the left 
hematoma and the chronic subdural hematoma in the right frontal-parietal-occipital region
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291«Неврология и нейрохирургия Восточная Европа», 2026, том 16, № 2

Рис. 3. РКТ головы пациента Ш., стрелками указана резидуальная полость ХСДГ слева и ХСДГ 
в правой лобно-теменно-затылочной области
Fig. 3. CT scan of the head of patient Sh. The arrows indicate the residual cavity of the cerebrovascular 
accident on the left and the cerebrovascular accident in the right frontal-parietal-occipital region

Послеоперационный период протекал без осложнений и особенностей. 
Решением консилиума, учитывая отсутствие жалоб пациента, проведенные об-

щеклинические исследования и РКТ головы, было определено продолжить назна-
ченную специальную консервативную терапию на две недели с последующим про-
ведением контрольной РКТ головы. 

После снятие швов и проведения контрольной СКТ головы пациент выписан для 
дальнейшего лечения и наблюдения на амбулаторный этап. Была назначена консер-
вативная терапия в амбулаторных условиях с последующим контрольным исследо-
ванием (РКТ головы) через 4 месяца и консультацией нейрохирурга. 

Первый осмотр пациента проводился через четыре месяца после начала ком-
плексного лечения. Выявленные очаговые и общемозговые симптомы при первич-
ном осмотре имели значительное клиническое, неврологическое и рентгенологиче-
ское улучшение. Пациент отмечал ясность ума, улучшение памяти и качества жизни. 

Повторные осмотры и наблюдения за пациентом в течение года с момента про-
веденного хирургического лечения с комплексной консервативной терапией и про-
веденными контрольными СКТ головы показали хороший результат лечения. 

Рис. 4. РКТ головы пациента Ш., результат после проведенного лечения. Стрелкой указано 
фрезевое отверстие в черепе пациента
Fig. 4. CT scan of patient Sh.’s head after treatment. The arrow indicates the burr hole in the patient’s skull
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	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 2
Пациентка Р., 77 лет, болеет более 2 месяцев, когда внезапно появились голов-

ная боль, слабость в правой руке, речевые нарушения. Была госпитализирована в 
неврологическое отделение учреждения здравоохранения «Витебская городская 
клиническая больница скорой медицинской помощи», после проведенного обсле-
дования диагностирован кардиоэмболический инфаркт головного мозга в правый 
каротидный бассейн. Находилась на лечении в течение трех недель. После выписки 
отмечала улучшение самочувствия. Спустя месяц ударилась головой о парник, со-
знание не теряла, рвоты не было, появились интенсивные головные боли, которые 
купировались анальгетиками на непродолжительный период времени, состояние 
ухудшилось на фоне высоких цифр артериального давления. Усилилась головная 
боль, пациентка была доставлена в учреждение здравоохранения «Витебская го-
родская клиническая больница скорой медицинской помощи» в приемный покой к 
врачу-неврологу с диагнозом: острое нарушение мозгового кровообращения (?). По-
сле проведения СКТ головы диагностированы ХСДГ и пациентка переведена в ней-
рохирургическое отделение в учреждение здравоохранения «Витебская областная 
клиническая больница» для решения вопроса о хирургическом лечении.

При поступлении в нейрохирургическое отделение учреждения здравоохране-
ния «Витебская областная клиническая больница» общее состояние оценивалось 
как удовлетворительное. АД 140/90 мм рт. ст. ЧСС 88 в минуту.

В неврологическом статусе при поступлении: сознание ясное, оценка по шкале 
комы Глазго 15  баллов. Поведение адекватное. Положение активное. Память, вни-
мание, мышление сохранено. Глазные щели D=S. Зрачки D=S. Реакция зрачков на 
свет живая. Конвергенция ослаблена. Нистагм горизонтальный. Диплопии нет. Объ-
ем движений глазных яблок полный. Лицо симметричное. Язык по средней линии. 
Глотание свободное. Глоточный рефлекс сохранен. Сила мышц в конечностях в пра-
вых и левых достаточная. Сухожильно-периостальные рефлексы D>S. Симптом Ба-
бинского отрицательный. Чувствительная сфера не страдает. В позе Ромберга слегка 
пошатывается. Пальценосовую пробу и пяточно-коленную пробу выполняет удов-
летворительно с двух сторон. Легкая ригидность мышц затылка. Симптом Кернига 
положительный. Рефлекс Маринеску – Радовича +.

На догоспитальном этапе выполнены общеклинические исследования: общие 
анализы крови и мочи, гемостазиограмма соответствуют норме. Биохимический ана-
лиз крови: повышен уровень глюкозы. ЭКГ: фибрилляция предсердий, ЧСЖ около 75 
в минуту. Гипертрофия левого желудочка.

СКТ головы при поступлении, заключение: двусторонние ХСДГ в лобно-теменно-
затылочных областях с участками свежих геморрагий слева и масс-эффектом, толщи-
ной слоя слева 10 мм и справа 19 мм. Срединные структуры головного мозга смеще-
ны влево на 4,5 мм. 

Пациентке был установлен клинический диагноз согласно жалобам, анамнезу 
жизни и заболевания, проведенным общеклиническим исследованиям, РКТ головы: 
двухсторонние ХСДГ в лобно-теменно-затылочных областях Сопутствующий: ИБС, 
нарушения ритма по типу постоянной формы фибрилляции предсердий. АКС Н2А 
АГ2 риск  4, СД 2-го типа. Заболевание тела матки T1аM0N01 стадия 3. Комбинирован-
ное лечение в 2016 году. 
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Пациентке выставлены показания к назначению специальной консервативной 
терапии. Согласие пациента на проведение лечения получено в письменной форме. 

Были назначены лекарственные препараты согласно клиническим протоколам 
лечения пациентов с субдуральными кровоизлияниями и специальная терапия для 
подавления хронического течения субдуральных кровоизлияний и лизиса капсулы 
ХСДГ. В течение первых 14 суток вводили лекарственные препараты внутривенно: 
транексамовую кислоту в виде инфузий в изотоническом растворе хлорида натрия 
(1000 мг на 250 мл) в течение 30 минут, дексаметазон применяли в виде инфузий в 
изотоническом растворе хлорида натрия (8 мг на 100 мл) в течение 20 минут каждые 
12 часов.

После проведенного консервативного лечения пациентка отмечала улучшение 
общего состояния, стабилизировалось артериальное давление, регрессировала об-
щемозговая и очаговая симптоматика. АД 120/85 мм рт. ст. ЧСС 75 в минуту. В невро-
логическом статусе: пациент находился в ясном сознании. ШКГ 15 баллов. Глазные 
щели D=S, зрачки D=S, движения глазных яблок, фотореакция сохранена, нистагма 
нет. Язык по средней линии. Глотание в норме. Речь в норме. Сухожильно-перио-
стальные рефлексы D=S, движения в конечностях сохранены. Чувствительность не 
нарушена. Координационные пробы выполняет неуверенно. Менингеальный син-
дром выражен незначительно. 

Рис. 5. РКТ головы пациентки Р. при поступлении в нейрохирургическое отделение. Стрелками 
указаны двусторонние ХСДГ, по классификации Накагучи гомогенный тип с двух сторон
Fig. 5. CT scan of patient R.’s head upon admission to the neurosurgical department. Arrows indicate 
bilateral CSDH; according to the Nakaguchi classification, the homogeneous type is bilateral

Рис. 6. РКТ головы пациентки Р. после проведенного курса консервативного лечения. Стрелками 
указаны двусторонние ХСДГ
Fig. 6. CT scan of the head of patient R. after a course of conservative treatment. Arrows indicate 
bilateral CSDH

Клинический случай 
Case Report



294 "Neurology and Neurosurgery Eastern Europe", 2026, volume 16, No. 2

Рис. 7. РКТ головы пациентки Р., результат консервативного лечения двусторонних ХСДГ
Fig. 7. CT scan of the head of patient R., result of conservative treatment of bilateral CSDH

Пациентке была выполнена контрольная СКТ головы, заключение: двусторонние 
ХСДГ в лобно-теменно-затылочных областях с толщиной слоя слева 7 мм и справа 
17 мм. Срединные структуры головного мозга смещены влево на 3,5 мм.

Учитывая отсутствие жалоб, проведенные общеклинические исследования и 
СКТ головы, было определено пациентку выписать для дальнейшего лечения и на-
блюдения на амбулаторный этап. Была назначена специальная консервативная те-
рапия в амбулаторных условиях: транексамовая кислота 250 мг по 1 таблетке 2 раза 
в день в течение 14 дней, дексаметазон 0,5 мг по 1 таблетке 1 раз 14 дней, с последу-
ющей контрольной СКТ головы через 2 месяца и консультацией нейрохирурга [10]. 
Первый осмотр проводился через 2 месяца после начала консервативного лечения. 
Выявленные очаговые и общемозговые симптомы при первичном осмотре имели 
значительное клиническое, неврологическое и рентгенологическое улучшение. 
Пациентка отмечала отсутствие жалоб и отличное качество жизни. Проведенная 
контрольная СКТ головы показала хороший результат лечения и наблюдения за па-
циенткой – лизис ХСДГ и выздоровление. 

	� ОБСУЖДЕНИЕ
ХСДГ остается одной из наиболее актуальных проблем современной нейрохи-

рургии, что обусловлено не только высокой распространенностью среди пациентов 
старшей возрастной группы, но и тенденцией к «омоложению» патологии, а также 
неуклонным ростом числа оперативных вмешательств по поводу данного заболе-
вания в структуре нейрохирургической помощи [4, 5]. Представленные в работе 
клинические наблюдения демонстрируют две характерные, но при этом различные 
по своему течению и подходам к лечению формы двусторонних ХСДГ, что позволяет 
обсудить ключевые аспекты диагностики, выбора персонифицированной тактики и 
эффективности комплексного лечения.

Одной из главных сложностей в верификации ХСДГ является полиморфизм и не-
специфичность клинической картины. В обоих представленных случаях прослежи-
вается характерная для данного заболевания динамика. У пациента Ш. (70 лет) клини-
ческая картина дебютировала с длительного, рефрактерного к терапии повышения 
артериального давления, головокружения и головной боли, что на догоспитальном 
этапе могло быть расценено как гипертонический криз или дисциркуляторная энце-
фалопатия. Схожая ситуация наблюдалась у пациентки Р. (77 лет): на фоне перенесен-
ного ишемического инсульта усугубление симптоматики было ошибочно принято  
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за прогрессирование сосудистого заболевания. Эти случаи подчеркивают, что «свет-
лый промежуток», являющийся классическим признаком ХСДГ, может достигать не-
скольких месяцев и маскироваться под другие неврологические расстройства, что 
согласуется с данными литературы [7, 11, 12]. Окончательная верификация диагноза 
в обоих наблюдениях стала возможной только после применения методов нейрови-
зуализации (СКТ головного мозга), что подтверждает критическую важность раннего 
проведения компьютерной томографии у пациентов с неврологическим дефицитом 
и наличием даже минимального травматического анамнеза.

Особый интерес представляет анализ факторов риска и этиопатогенеза ХСДГ. 
У  пациента  Ш. ведущим этиологическим фактором выступила повторная травма 
головы на фоне неконтролируемой артериальной гипертензии. У  пациентки  Р. па-
тогенез был более сложным: исходный прием антикоагулянтов (вероятно, в связи 
с фибрилляцией предсердий) в сочетании с отставленной по времени легкой трав-
мой головы привели к формированию двусторонних ХСДГ. Кроме того, наличие в 
анамнезе пациентки Р. сахарного диабета 2-го типа и онкологического заболевания 
создавало дополнительный фон, влияющий на риск развития осложнений. Эти на-
блюдения иллюстрируют полиэтиологичность ХСДГ и необходимость тщательного 
анализа сопутствующей патологии при выборе тактики лечения.

С точки зрения выбора лечебной стратегии представленные случаи демонстри-
руют современный тренд на персонализацию и минимизацию травмы при оказании 
медицинской помощи [3, 5]. У пациента Ш. с выраженным масс-эффектом (смещение 
срединных структур на 4 мм, толщина гематомы до 25 мм) и наличием грубой очаго-
вой симптоматики (правосторонний гемипарез до 3 баллов) было принято решение 
в пользу хирургического вмешательства. Был использован эндоскопически контро-
лируемый метод удаления гематомы через фрезевое отверстие. Данная технология 
имеет ряд преимуществ перед традиционным удалением через фрезевые отверстия 
или краниотомией: она позволяет под визуальным контролем провести ревизию 
полости, иссечь внутриполостные мембраны, обеспечить надежный гемостаз и ми-
нимизировать травму коры головного мозга [13]. Положительный исход операции, 
подтвержденный контрольной томографией (регресс смещения структур, восста-
новление пульсации коры) и быстрым регрессом неврологического дефицита (геми-
парез с 3 до 5 баллов в первые сутки), свидетельствовал об эффективности данного 
малоинвазивного подхода.

В противоположность этому у пациентки Р., несмотря на наличие двусторонних 
гематом и срединного смещения (4,5 мм), клиническая картина характеризовалась 
отсутствием глубокого угнетения сознания и грубого двигательного дефицита. Учи-
тывая высокий операционный и анестезиологический риск (пожилой возраст, по-
стоянная форма фибрилляции предсердий, наличие онкологического анамнеза), а 
также незначительную толщину гематомы (10 мм слева, 19 мм справа) при сохра-
ненном ясном сознании, был выбран консервативный путь. Применение в течение 
14  суток комбинации транексамовой кислоты (антифибринолитический эффект 
для стабилизации гематомы) и дексаметазона (противоотечное и противовоспа-
лительное действие, направленное на регресс капсулы) продемонстрировало вы-
сокую эффективность  [10]. Контрольная СКТ головы зафиксировала уменьшение 
толщины гематом и регресс дислокации, что сопровождалось клиническим выздо-
ровлением.
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Важно подчеркнуть, что в обоих случаях лечение не ограничилось только хирур-
гическим или только консервативным этапом. У пациента Ш. после операции была 
продолжена специальная консервативная терапия, направленная на лизис капсулы 
и резидуальных сгустков, что, вероятно, способствовало полному рассасыванию 
остаточной гематомы (до 4,4 мм в динамике) и предотвращению рецидива. У паци-
ентки Р. консервативное лечение было пролонгировано в амбулаторных условиях. 
Катамнез в течение 4–12 месяцев подтвердил стойкость достигнутых результатов: 
полное клиническое выздоровление и регресс рентгенологических признаков гема-
томы, включая лизис капсулы.

	� ВЫВОДЫ
1.	 Хронические субдуральные гематомы имеют многообразную неспецифическую 

клиническую картину, без патогномоничных симптомов.
2.	 Двусторонняя локализация гематом не всегда является абсолютным показани-

ем к хирургии; выбор тактики должен базироваться на соотношении клиниче-
ской выраженности, рентгенологических данных (толщина гематомы, смещение 
структур) и соматического статуса пациента.

3.	 Эндоскопически контролируемое удаление ХСДГ является эффективным и безо-
пасным малоинвазивным методом, позволяющим санировать полость гематомы 
под визуальным контролем.

4.	 Использование консервативного метода лечения в ряде случаев позволяет до-
биться терапевтического эффекта в виде лизиса ХСДГ.

5.	 Комплексный подход, включающий эндоскопически контролируемый метод уда-
ления ХСДГ (при наличии показаний) в сочетании с патогенетически обоснован-
ной консервативной терапией (кортикостероиды, антифибринолитики), позво-
ляет добиться полного клинико-рентгенологического выздоровления, включая 
регресс капсулы гематомы, и минимизировать риск рецидивов.

_________________________________________________________________________________________________
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Введение. Рассеянный склероз чаще поражает взрослых, однако от 3 до 10% всех 
пациентов испытывают первое демиелинизирующее событие до 18 лет. 
Цель. Проанализировать эффективность, безопасность и причины отмены интерфе-
рона бета-1а (Ребиф®) у детей с рассеянным склерозом в качестве терапии первой 
линии.
Материалы и методы. Проведено ретроспективное исследование. Проанализиро-
ваны эффективность и безопасность терапии интерфероном бета-1а (Ребиф®) у де-
тей с РС за период с 2018 по 2025 год. За указанный период диагноз РС был выстав-
лен 117 пациентам (78 (66,7%) – девочки, 39 (33,3%) – мальчики) в возрасте до 18 лет. 
Медиана возраста на момент развития первых симптомов заболевания составила 
15 [IQR: 13,0; 16,0] лет. Допубертатный дебют (≤11  лет) наблюдался у 18  пациентов 
(15,4%), постпубертатный – у 99 (84,6%). Все пациенты имели ремиттирующее тече-
ние. В 91 случае (77,8%) в качестве терапии первой линии применяли интерферон 
бета-1а (Ребиф®), из их числа в исследование были включены 46 пациентов, для кото-
рых были доступны данные по течению заболевания, результаты МРТ и нежелатель-
ные явления. Медиана периода наблюдения составила 28 [IQR: 16; 34] месяцев.
Результаты. У 27 (58,7%) пациентов интерферон бета-1а был назначен после 1-го,  
у 16 (34,8%) – после 2-го, у 3 (6,5%) – после более чем 2 клинических обострений. 
EDSS на момент начала терапии составил 1,5 балла [IQR: 1,0; 2,0]. За период наблю-
дения препарат демонстрировал клиническую эффективность у 71,8%  пациентов, 
радиологическую – у 54,3%. Хотя бы 1 заранее определенное нежелательное меди-
цинское событие отмечалось у 28 (60,9%) детей. За анализируемый период терапию 
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сменил 21 (45,7%) пациент. Медиана периода смены препаратов, изменяющих те-
чение РС (ПИТРС), составила 21 [IQR: 12; 34] месяц. Причиной смены терапии были 
недостаточная эффективность у 18 (39,1%) пациентов и нежелательные явления  
у 3 (6,5%) человек. На момент последнего осмотра терапию подкожным интерферо-
ном бета-1а продолжали получать 25 (54,3%) пациентов, ни у одного из них клиниче-
ских обострений зарегистрировано не было. 
Заключение. Интерферон бета-1а являлся первым ПИТРС у 78% пациентов с дебю-
том РС до 18 лет. За период наблюдения 28 [IQR: 16; 34] месяцев замена терапии была 
произведена у 45,6% пациентов. Нежелательные явления наблюдались у 60,9% чело-
век, но только у 6,4% это послужило поводом для замены лечения.
Ключевые слова: демиелинизирующее заболевание, рассеянный склероз, рассеян-
ный склероз у детей, интерферон бета-1а, ПИТРС
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Multiple sclerosis most often affects adults, but 3 to 10% of all patients 
experience their first demyelinating event before the age of 18.
Purpose. To analyze the efficacy, safety, and causes of interferon beta-1a (Rebif®) 
withdrawal in children with multiple sclerosis as first-line therapy.
Materials and methods. A retrospective study was conducted. The efficacy and safety of 
interferon-beta-1a (Rebif®) therapy in children with MS for the period from 2018 to 2025 
were analyzed. During this period, 117 patients (78 (66.7%) girls, 39 (33.3%) boys) under 
the age of 18 were diagnosed with MS. The median age at the time of the first symptoms 
of the disease was 15 [IQR: 13.0; 16.0] years. Pre-puberty (<11  years) was observed in 
18 patients (15.4%), post-puberty in 99 (84.6%). All patients had a remitting course of MS. 
In  91  cases (77.8%), interferon beta-1a (Rebif®) was used as first-line therapy, of which 
46 patients were included in the study, for whom data on the course of the disease, MRI 
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	� ВВЕДЕНИЕ
Рассеянный склероз (РС) – это хроническое аутоиммунное заболевание, харак-

теризующееся демиелинизацией, нейродегенерацией и воспалением центральной 
нервной системы [1]. 

РС чаще поражает взрослых, однако от 3 до 10% всех пациентов с диагнозом РС 
испытывают первое демиелинизирующее событие до 18  лет  [2]. У  детей заболева-
ние проявляется в середине подросткового возраста со средним периодом дебюта 
14 лет. Допубертатное начало (≤11 лет) встречается редко, составляя всего 7,6% слу-
чаев. Половые различия зависят от возраста. До полового созревания РС поражает 
мужчин и женщин в равной степени, тогда как после полового созревания женщины 
заболевают в 2–3 раза чаще [3].

Согласно систематическому обзору, представленному в 2020 году, общая забо-
леваемость РС у детей варьирует от 0,05 до 2,85, а объединенная глобальная забо-
леваемость составляет 0,87 (95% ДИ: 0,35–1,40) на 100  000 человек в год. Распро-
страненность РС у детей составляет от 0,69 до 26,92 на 100 000 человек до 19 лет, а 
совокупная глобальная распространенность – 8,11 (95% ДИ: 2,28–13,93) на 100 000 
человек [4]. В последнее десятилетие отмечается значительный рост случаев диа-
гностики РС в целом и РС у детей в частности. В Атласе рассеянного склероза (3-е из-
дание), вышедшем в 2020 году, приведены данные, согласно которым в 2013 году 
было зарегистрировано около 7000  случаев РС у детей в 34  странах, тогда как к 
2020 году это число увеличилось до более чем 30 000 случаев в 47 странах, что пред-
ставляет собой четырехкратное увеличение, вероятно, связанное с достижениями 
в магнитно-резонансной томографии (МРТ) и усовершенствованием диагностиче-
ских критериев [5].

results and adverse events were available. The median of follow-up period was 28 [IQR: 
16; 34] months.
Results. Interferon beta-1a was prescribed in 27 (58.7%) patients after one, in 16 (34.8%) 
after two, and in 3 (6.5%) after more than two clinical exacerbations. The EDSS at the time 
of initiation of therapy was 1.5 points [IQR: 1.0; 2.0]. During the follow-up period, the drug 
demonstrated clinical efficacy in 71.8% of patients, radiological efficacy in 54.3%. At least 
one predetermined undesirable medical event was observed in 28 (60.9%) children. 
During the analyzed period, 21 (45.7%) patients changed therapy. The median period of 
the DMTs change was 21 [IQR: 12; 34] months. The reason for the change of therapy was 
insufficient efficacy in 18 (39.1%) patients and adverse events in 3 (6.5%) subjects. At the 
time of the last examination, 25 (54.3%) patients continued to receive subcutaneous 
interferon beta-1a therapy, none of them had any clinical exacerbations.
Conclusion. Interferon beta-1a was the first PITRS in 78% of patients with MS onset before 
the age of 18. During the follow-up period of 28 [IQR: 16; 34] months, therapy replacement 
was performed in 45.6% of patients.  Adverse events were observed in 60.9% of people, 
but only in 6.4% this was the reason for the replacement of treatment.
Keywords: demyelinating disease, multiple sclerosis, pediatric-onset multiple sclerosis, 
interferon beta-1a, DMTs
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В зависимости от течения выделяют ремиттирующий, первично-прогрессирую-
щий и вторично-прогрессирующий  РС. Ремиттирующий РС протекает с эпизодами 
обострений, за которыми следует полное или неполное восстановление. Первично-
прогрессирующий РС характеризуется постепенным непрерывным прогрессиро-
ванием неврологического дефицита без восстановления до нормы. Вторично-про-
грессирующий РС в дебюте заболевания протекает как ремиттирующий, однако в 
дальнейшем переходит в фазу постепенного непрерывного прогрессирования. В пе-
диатрической популяции течение заболевания в 96–98% случаев является ремит-
тирующим, первично-прогрессирующий РС встречается крайне редко, менее чем в 
3% случаев.

Типичными чертами РС у детей являются высокая частота обострений, быстрое 
накопление повреждений белого и серого вещества и более тяжелая долгосрочная 
физическая и когнитивная инвалидизация. Несмотря на нейропластичность, паци-
енты детского возраста с РС достигают аналогичного уровня инвалидизации в более 
молодом возрасте, чем пациенты с дебютом РС после 18 лет [6]. Основной целью ле-
чения является уменьшение частоты обострений и образования новых и активных 
очагов демиелинизации, замедление прогрессирования заболевания и снижение 
скорости нарастания инвалидизации, как моторной, так и когнитивной, с использо-
ванием всех доступных медикаментозных и реабилитационных методов лечения. 

Терапия РС основана на применении препаратов, изменяющих течение РС 
(ПИТРС), которые подразделяются на две категории: иммуномодулирующая терапия 
(интерферон бета-1a, интерферон бета-1b, глатирамера ацетат и др.) и иммуносу-
прессивная терапия (натализумаб, митоксантрон, финголимод, терифлуномид, окре-
лизумаб и др.). Перечень ПИТРС, одобренных к применению у пациентов младше 
18 лет, ограничен во всем мире [7]. В настоящее время Европейским агентством по 
лекарственным препаратам для лечения РС у детей одобрены интерферон бета-1a, 
интерферон бета-1b, глатирамера ацетат, финголимод, терифлуномид, диметилфу-
марат. В Республике Беларусь в качестве терапии первой линии могут быть исполь-
зованы инъекционные препараты: интерферон бета-1а и глатирамера ацетат, в каче-
стве терапии второй линии – финголимод. Основным в терапии РС у детей является 
эскалационный подход, когда лечение начинают с ПИТРС первой линии, а при отсут-
ствии эффективности переходят на ПИТРС второй линии. Такая тактика обусловлена 
тем, что инъекционные ПИТРС имеют хороший профиль безопасности и высокую 
эффективность в краткосрочной перспективе [8]. Применение же финголимода свя-
зано с более низкой частотой обострений и меньшим накоплением поражений на 
МРТ в сравнении с интерфероном бета-1а, но и с более высокой частотой серьезных 
нежелательных явлений [9], одобрен препарат с 10-летнего возраста. 

Единственным препаратом, который разрешен к применению у пациентов с РС с 
2 лет (безопасность и эффективность препарата у детей младше 2 лет не изучалась), 
был и остается на сегодняшний день интерферон бета-1а – Ребиф® (Merck Serono S.A., 
Швейцария).

ЛП Ребиф® – биотехнологический оригинальный препарат, который прошел 
путь от создания эффективной субстанции через доклинические и клинические 
исследования до регистрации и выхода на рынок, имеет высокий уровень доказа-
тельств эффективности и безопасности  [10]. Ребиф® был одобрен для лечения РС 
в Европе и Канаде в 1998  году и в США в 2002  году. Два ключевых исследования  
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легли в основу одобрения подкожного интерферона бета-1a в США: исследование 
PRISMS (Prevention of Relapses and Disability by Interferon-β-1a Subcutaneously in 
Multiple Sclerosis) и исследование EVIDENCE (European North American Comparative 
Efficacy)  [11]. Оба исследования были рандомизированными контролируемыми ис-
следованиями при ремиттирующем РС. В ходе PRISMS было набрано три группы па-
циентов: получавшие интерферон бета-1a подкожно 22 мкг три раза в неделю, полу-
чавшие интерферон бета-1a подкожно 44 мкг три раза в неделю и группа плацебо. 
Эффективность интерферона бета-1а в сравнении с плацебо в отношении активно-
сти заболевания была подтверждена клинически и инструментально. Клинически в 
группах интерферона бета-1а отмечалось значительное снижение частоты рециди-
вов, более продолжительный медианный период до первого рецидива, отсроченное 
время прогрессирования по расширенной шкале инвалидизации (EDSS), инструмен-
тально – уменьшились медианный объем очагов поражения на МРТ и количество 
новых или увеличивающихся очагов поражения на Т2-взвешенных изображениях. 
В ходе исследования были установлены клинические преимущества использования 
подкожного интерферона бета-1a в дозе 44 мкг три раза в неделю над интерфероном 
бета-1a в более низкой дозе [12]. 

Исследование EVIDENCE было разработано для сравнения эффективности под-
кожного препарата интерферона бета-1a, вводимого в дозе 44 мкг три раза в неделю, 
с внутримышечным препаратом интерферона бета-1a, вводимым один раз в неделю. 
Было установлено, что годовая частота рецидивов была ниже, а время до первого 
рецидива было больше в группе, получавшей интерферон бета-1a подкожно 44 мкг 
три раза в неделю, также при высокодозном и высокочастотном режиме снизились 
показатели активности заболевания по данным МРТ [13].

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Проанализировать эффективность, безопасность и причины отмены интерфе-

рона бета-1а (Ребиф®) у детей с рассеянным склерозом в качестве терапии первой 
линии, в том числе с учетом возраста дебюта заболевания (препубертатный и пост-
пубертатный период).

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено ретроспективное исследование, в ходе которого была проанализиро-

вана эффективность терапии интерфероном-бета-1а (Ребиф®) у детей с РС за период 
с 2018 по 2025 год. За указанный период диагноз РС был выставлен 117 пациентам 
(78 (66,7%) – девочки, 39 (33,3%) – мальчики) в возрасте до 18 лет. Медиана возраста 
на момент развития первых симптомов заболевания составила 15 [IQR: 13,0; 16,0] лет. 
Допубертатный дебют (≤11 лет) наблюдался у 18 пациентов (15,4%) с равным распре-
делением по полу, медиана возраста дебюта составила 11 [IQR: 10,0; 11,0] лет. Пост-
пубертатный дебют – у 99 детей (84,6%), медиана возраста дебюта для них составила  
15 [IQR: 14,0; 16,0] лет. Все пациенты имели ремиттирующее течение. 

В 91 случае (77,8%) в качестве терапии первой линии применяли интерферон 
бета-1а (Ребиф®), из их числа в исследование были включены 46 пациентов, для ко-
торых были доступны данные по течению заболевания, результаты МРТ и нежела-
тельные явления. Из  46  человек 29 (63,0%) девочек, 17 (37%) мальчиков, средний 
возраст дебюта заболевания составил 14,3 [IQR: 12,1; 15,5] года. В возрасте ≤11 лет  
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заболевание дебютировало у 9 (19,6%, 3 девочек, 6 мальчиков) человек, после 12 лет –  
у 37 (80,4%, 26 девочек, 11 мальчиков). 

Все пациенты получали препарат в дозе 44 мкг три раза в неделю (понедельник, 
среда, пятница). Период наблюдения за каждым пациентом начинался с момента на-
чала терапии интерфероном бета-1а и заканчивался 30 сентября 2025 года. Период 
применения препарата варьировал от 6 месяцев до 5 лет 5 месяцев. Медиана пери-
ода наблюдения за пациентами составила 28 [IQR: 16; 34] месяцев и не отличалась в 
группе пре- и постпубертата (р=0,204). 42 (91,3%) пациента получали терапию интер-
фероном бета-1а сроком 12 месяцев и более, 25 (54,3%) – 24 мес. и более, 9 (19,6%) –  
36 мес. и более. 

Предметом исследования были частота обострений, данные нейровизуализации 
и нежелательные явления. При анализе частоты обострений в расчет принимались 
только те обострения, которые возникали после 3 полных месяцев введения препа-
рата. МРТ головного и спинного мозга выполнялась каждые 6 месяцев для выявле-
ния новых или накапливающих гадолиний очагов.

Сбор данных о переносимости и безопасности препарата осуществлялся по за-
ранее определенным медицинским событиям. Для анализа нами были определены 
следующие медицинские события, связанные с подкожным введением интерферона 
бета-1a: реакции в месте инъекции, гипертермия и гриппоподобный синдром, изме-
нения в общем анализе крови и повышение уровня печеночных ферментов. При-
чинно-следственная связь медицинских событий устанавливалась ретроспективно 
только в том случае, если это было хорошо задокументировано в медицинских за-
писях.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
У 27 (58,7%) пациентов интерферон бета-1а был назначен после 1-го, у 16 (34,8%) –  

после 2-го, у 3 (6,5%) – после более чем 2 клинических обострений. Группы пре- и 
постпубертата не отличались по количеству обострений до начала терапии (р=0,231). 
EDSS на момент начала терапии составил 1,5 балла [IQR: 1,0; 2,0]. У пациентов с дебю-
том в препубертатном периоде EDSS был 1,0 балла [IQR: 1,0; 1,5], в постпубертатном 
периоде – 1,5 балла [IQR: 1,0; 2,0] (р=0,308). В препубертатном периоде в 44,4% слу-
чаев заболевание дебютировало с мультисистемного поражения и в 55,5% случаев 
имелись симптомы поражения ствола мозга, в постпубертатном периоде в 97,3% слу-
чаев отмечался моносимптомный дебют, наиболее часто страдала чувствительная 
сфера – 18,9% случаев.

За период наблюдения обострения на фоне терапии наблюдались у 13 (28,3%) па-
циентов, у 3 (6,5%) из них – более 1 обострения. Медиана периода до наступления 
первого обострения составила 18 [IQR: 5; 31] месяцев. У пациентов с дебютом в воз-
расте до 11 лет обострения наблюдались в 2 (22,2%) случаях, в постпубертатном пе-
риоде – в 11 (29,7%), без статистических различий (р=1,000). В группе препубертата 
первое обострение развилось через 30 и 35 месяцев, в группе постпубертата – через 
6 [IQR: 4; 23] месяцев. Несмотря на более длительный период до обострения у детей 
более младшего возраста, статистически значимых различий между группами не по-
лучено (р=0,182), что вероятно обусловлено малой выборкой. 

При динамическом МРТ-исследовании новые или накапливающие гадолиний 
очаги демиелинизации в различные временные периоды фиксировались у 21 (45,7%) 

Интерферон бета-1а при рассеянном склерозе у детей:  
эффективность, безопасность и причины отмены терапии



303«Неврология и нейрохирургия Восточная Европа», 2026, том 16, № 2

пациента. У пациентов с препубертатным дебютом – в 5 (55,6%) случаях, с постпубер-
татным – в 16 (43,2%).

Хотя бы 1 заранее определенное нежелательное медицинское событие отмеча-
лось у 28 (60,9%) пациентов из анализируемой группы: у 5 (55,6%) с препубертатным 
дебютом, у 23 (62,2%) с постпубертатным (р=0,721). В 14 (30,4%) случаях это были ги-
пертермия и гриппоподобный синдром, в 8 (17,4%) – повышение уровня печеночных 
ферментов, в 2 (4,3%) – изменения в общем анализе крови, в 9 (19,6%) – гиперемия в 
месте инъекции, в 4 (8,7%) – некроз в месте инъекции. Два и более из перечисленных 
медицинских событий наблюдалось у 8 (17,4%) пациентов. Различий между группами 
по гриппоподобному синдрому (р=0,240), кожным реакциям (р=0,556) и лаборатор-
ным отклонениям (р=0,442) не установлено.

В целом в исследуемой группе за анализируемый период терапию сменил 21 
(45,7%) пациент: 44,4%  человек с препубертатным дебютом, 45,9% с постпубертат-
ным (р=1,000). Медиана периода смены ПИТРС составила 21 [IQR: 12; 34] месяц. При-
чиной смены терапии были недостаточная эффективность у 18 (39,1%) пациентов и 
нежелательные явления у 3 (6,5%) человек. В случаях недостаточной эффективности 
у 1 (2,2%) замена ПИТРС произошла вследствие клинических обострений, у 7 (15,2%) –  
из-за появления новых и/или активных очагов по данным нейровизуализации, у 10 
(21,7%) – из-за комбинации клинических обострений и появления новых и/или ак-
тивных очагов. 

На момент последнего осмотра терапию подкожным интерфероном бета-1а про-
должали получать 25 (54,3%) пациентов, ни у одного из них клинических обострений 
зарегистрировано не было. Медиана приема интерферона бета-1а у данной катего-
рии пациентов составила 30 [IQR: 20; 34] месяцев. У 4 (16%) из них было задокументи-
ровано появление новых или активных очагов демиелинизации по данным нейро-
визуализации. У 17 (68,0%) человек из продолжающих прием интерферона бета-1а 
отмечались заранее определенные нежелательные медицинские события, которые 
удовлетворительно переносились и не требовали смены ПИТРС. 

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Схожее более крупное ретроспективное многоцентровое исследование было 

проведено и представлено группой экспертов в 2013 году [14]. В исследование во-
шло 307  пациентов, получивших хотя бы одну инъекцию подкожного интерферо-
на бета-1a (Ребиф®) по поводу демиелинизирующих событий в возрасте до 18  лет. 
Из 307 пациентов у 298 был установлен окончательный диагноз РС. Средний возраст 
первого демиелинизирующего события составил 12,2 года. Медианное время при-
менения подкожного интерферона бета-1a составляло 1,3  года (диапазон от 1  дня 
до 12,5 года). В целом 82,7% (254/307) пациентов получали лечение не менее 6 меся-
цев, а 59,3% (182/307) – не менее 12 месяцев. 99 (32%) пациентов окончательно пре-
кратили подкожную терапию интерфероном бета-1a в течение периода наблюдения. 
Причинами прекращения терапии были: клинический рецидив в 31 (10,1%) случае, 
решение пациента – в 15 (4,9%), признаки активности заболевания по данным МРТ 
без клинического рецидива – в 9 (2,9%), другие медицинские события – в 26 (8,5%), и 
другие причины в 18 (5,9%) случаях. 

В общей сложности у 54,7% пациентов наблюдалось как минимум одно заранее 
определенное нежелательное медицинское событие. Реакции в месте инъекции  
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наблюдались в 27,7%  случаев, гриппоподобные симптомы в 24,4%, нарушения со 
стороны клеток крови в 4,6%, повышение уровня аланинаминотрансферазы и аспар-
татаминотрансферазы – в 37,9% и 30,4% случаев соответственно.

В сравнении с многоцентровым исследованием наши данные демонстрируют 
более высокий процент смены терапии (45,7% против 32%), однако период наблю-
дения в нашем исследовании был более длительный (28 [IQR: 16; 34] месяцев против 
1,3 года). Несмотря на широкий спектр ПИТРС, одобренных в последнее десятиле-
тие, интерферон бета-1a по-прежнему широко применяется для лечения рассеянно-
го склероза. 54,3% пациентов нашей выборки продолжают его использовать свыше 
2,5  года ввиду сохраняющейся клинической и радиологической эффективности и 
отсутствия серьезных нежелательных явлений. Мы не отметили разницы по эффек-
тивности и частоте нежелательных явлений у пациентов с дебютом заболевания в 
пре- и постпубертатном периоде, что позволяет рекомендовать интерферон бета-1a 
независимо от возраста появления первых симптомов. 

Однако следует отметить, что все ранее опубликованные исследования по оцен-
ке эффективности и безопасности интерферона бета-1a у детей, в том числе и наши 
данные, были выполнены на анализе использования оригинального препарата Ре-
биф® (Merck Serono S.A., Швейцария). Данные по применению биосимиляров интер-
ферона бета-1a у детей отсутствуют. 

Сходство биосимиляра с оригинальным продуктом должно быть установлено с 
точки зрения параметров качества, биологической активности (иммуногенности), 
безопасности и эффективности на основании комплексных сравнительных исследо-
ваний, проведенных до получения разрешения на применение такого биосимиляра 
[15, 16]. Поскольку все биопрепараты, включая биосимиляры, могут вызывать неже-
лательные иммунные реакции, которые могут повлиять на клиническую эффектив-
ность и безопасность, прямая оценка иммуногенности предлагаемого биосимиляра 
по сравнению с эталонным препаратом является важнейшим компонентом програм-
мы клинической разработки биоаналога [17].

На идентичность биосимиляра с оригинальным препаратом могут повлиять раз-
личия в технологии производства, в сырье для производства, в клонах клеток для вос-
произведения белковых молекул, в условиях спецификации и хранения оригиналь-
ного и воспроизведенного препарата, а также во вспомогательных веществах [18]. 
В связи со спецификой процесса производства на определенных стадиях техноло-
гического процесса биологический субстрат неминуемо будет содержать не только 
белок производимого лекарственного препарата, но и белковые, а также поли-, оли-
госахаридные и другие фрагменты клеток-продуцентов, которые невозможно иден-
тифицировать доступными на сегодняшний день методами анализа. Количество и 
состав этих неидентифицируемых биологических примесей зависят исключительно 
от особенностей технологии выделения активных компонентов препарата из био-
логического сырья и их очистки на всех этапах производства [19]. Даже незначитель-
ные отклонения в технологии производства могут привести к значительным измене-
ниям в трехмерной белковой структуре, количестве кислотно-основных вариантов и 
профиле гликозилирования [20]. В свою очередь, даже незначительные изменения в 
длине белковой молекулы могут повлиять на стабильность белковой молекулы [21].

Консенсусные рекомендации 2022 года по применению препаратов-преемников 
(биосимиляров), модифицирующих течение РС, подчеркивают, что благополучие  
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людей с РС должно быть приоритетом. Очень важно, чтобы биосимиляр не только 
был взаимозаменяемым с референтным препаратом, то есть не только биоподобен 
ему, но и при его применении был получен тот же клинический результат [22]. На на-
чало 2025 года ни один биосимиляр интерферона для лечения РС еще не одобрен 
FDA и EMA, несмотря на истечение периода эксклюзивности. 

В связи с этим использование появившихся на фармацевтическом рынке биоси-
миляров интерферона бета-1a у детей с рассеянным склерозом не позволяет рас-
считывать на сопоставимую эффективность и безопасность. 

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Интерферон бета-1а (Ребиф®) – оригинальный препарат с высоким уровнем до-

казательств эффективности и безопасности для лечения РС у детей. С 2018 года пре-
парат зарегистрирован и широко используется в Республике Беларусь для сдержи-
вания РС, являясь первым ПИТРС у 3/4 пациентов с дебютом заболевания до 18 лет. 
Наше исследование показало, что интерферон бета-1a за период лечения 28 [IQR: 
16; 34] месяцев демонстрировал клиническую эффективность у 71,8%  пациентов, 
радиологическую – у 54,3%. Замена терапии была произведена у 21 (45,7%) пациента 
за указанный период. Нежелательные явления наблюдались у 28 (60,9%) человек, но 
только в 3 (6,5%) случаях послужили поводом для замены лечения. Ограничением 
данного исследования является ретроспективный характер анализа данных и отсут-
ствие группы контроля. 

_________________________________________________________________________________________________
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Структура хронической боли – смешанная по своей природе и представлена соче-
танием нейропатического, ноцицептивного, а в ряде случаев и дисфункционального 
(ноципластического) компонентов. Для развития хронической боли недостаточно 
только лишь повреждения соматосенсорной нервной системы, требуется ряд усло-
вий, приводящих к нарушению системной регуляции болевой чувствительности, а 
также наличие предрасполагающих факторов, таких как психоэмоциональные нару-
шения, социокультурные, когнитивные и поведенческие особенности, возраст, гор-
мональный фон и тесно связанная с ним гендерная принадлежность, нарушения сна. 
Перечисленные факторы, как и персональная позиция и убеждения пациента, а так-
же его отношение к проводимому лечению оказывают существенное влияние и на 
интенсивность боли, и на эффективность проводимой терапии. В статье рассматри-
ваются биологические механизмы, лежащие в основе эффектов ноцебо и плацебо, с 
выводом о том, что негативные и позитивные ожидания являются мощными модули-
рующими поведенческими факторами, которые должны приниматься во внимание 
при проведении успешной психотерапии. 
При рассмотрении проблемы возрастного и гендерного факторов в статье также 
обсуждается новый класс биологически активных веществ, к которым относят ней-
ростероиды. Нейростероиды активно изучаются как перспективное направление в 
лечении хронической боли, сопутствующей тревоги и депрессии, предлагая альтер-
нативу или дополнение к антидепрессантам и антиконвульсантам. Отдельно были 
отмечены важные особенности действия пароксетина, заключающиеся в увеличе-
нии концентрации нейростероидов в кортиколимбических зонах головного мозга 
и способности влиять на эндогенную опиоидную систему, что наделяет его допол-
нительными преимуществами в лечении тревожно-депрессивных расстройств при 
хронической боли.
Ключевые слова: хроническая боль, глимфатическая система, плацебо, ноцебо, 
нейростероиды, пароксетин
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Хроническая боль (ХБ) представляет собой одну из самых серьезных медицин-
ских проблем в мире с точки зрения как социальных, так и экономических издер-
жек, часто вызывая трудно курабельные физические и психологические страдания. 
Отсутствие биологических маркеров боли, которые могли бы помочь в постановке 
более точных диагнозов и прогнозов, создают дополнительные трудности в лечении 
ХБ. К ХБ относят боль, которая продолжается сверх нормального периода зажив-
ления. IASP (Международная ассоциация по изучению боли) называет срок около  
3 месяцев. При этом идентификация и устранение повреждения не всегда сопрово-
ждаются исчезновением болевого синдрома.
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

The structure of chronic pain is mixed in nature and is represented by a combination of 
neuropathic, nociceptive, and, in some cases, dysfunctional (nociplastic) components. 
Chronic pain does not arise only as a result of somatosensory nervous system damage; a 
combination of factors leading to a disruption in the systemic pain sensitivity regulation 
is required, as well as certain predisposing factors, such as psychoemotional disorders, 
social and cultural, cognitive, and behavioral characteristics, age, hormonal status and its 
close-related gender identity, and sleep disturbances. These factors, along with patients’ 
personal beliefs and attitudes, as well as their adherence to the prescribed therapy, 
significantly affect both pain intensity and the therapy effectiveness. The article presents 
biological mechanisms underlying the nocebo and placebo effects, concluding that 
negative and positive expectations are powerful behavioral modulator factors that should 
be taken into account when conducting successful psychotherapy.
While considering the issue of age and gender factors, the article also discusses a new 
class of biologically active substances, known as neurosteroids. Neurosteroids are being 
actively explored as a promising approach to treating chronic pain and associated 
anxiety and depression, offering an alternative or complement to antidepressants and 
anticonvulsants. Particular attention was drawn to key mechanisms of paroxetine’s action, 
consisting in an increase in neurosteroids levels in the corticolimbic regions of the brain, 
and its ability to affect the endogenous opioid system, thus providing additional benefits 
when treating anxiety-depressive disorders in chronic pain.
Keywords: chronic pain, glymphatic system, placebo, nocebo, neurosteroids, paroxetine
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Хроническая боль – распространенная глобальная проблема, затрагивающая 
около 20–30% взрослого населения мира [1]. В России распространенность достига-
ет 43%, по данным анкетирования взрослых россиян путем всероссийского телефон-
ного опроса. Чаще страдают женщины, пожилые люди [2]. Распространенность ХБ в 
Беларуси также широка, и у лиц старше 60 лет уровень заболеваемости варьируется 
от 27 до 86%, являясь серьезной медико-социальной проблемой [3].

Структура ХБ, как правило, смешанная по своей природе и представлена со-
четанием нейропатического, ноцицептивного, а в ряде случаев и дисфункцио-
нального (ноципластического) компонентов. Ноцицептивная боль – это тип боли, 
который возникает в ответ на физическое повреждение или раздражение тканей 
в организме. Служит важной функцией защиты, предупреждая организм об угро-
зах (обычно описывается как острая и локализованная).  Нейропатическая боль 
появляется при повреждении периферической нервной системы или централь-
ных отделов соматосенсорного анализатора, что приводит к нарушению контроля 
возбудимости ноцицептивных нейронов в структурах спинного и головного моз-
га. Дисфункциональные (психогенные) боли – это боли, возникновение которых 
нельзя объяснить соматическими заболеваниями или повреждением нервной 
системы. Появление дисфункциональных болей связано с психологическими фак-
торами, а не с актуальным повреждением тканей или структур соматосенсорной 
нервной системы [4]. В настоящее время диагноз психогенной боли является чаще 
диагнозом исключения. Тем не менее уже по характеристикам болевого синдрома 
можно предположить ее психогенный характер. Основные черты психогенного 
болевого синдрома: 
	� нет четкого начала, боль плохо локализована; 
	� могут быть выявлены неанатомические симптомы в виде «болей во всей ноге»;
	� интенсивность боли связана с настроением пациента; 
	� боль не купируется обезболивающими средствами, но облегчается при приеме 

антидепрессантов и седативных препаратов; 
	� боль не беспокоит пациента во время сна; 
	� боль может сопровождаться невротическими расстройствами или расстройства-

ми личности.
Кукушкин М.Л. в своих работах очень точно описал суть психогенной боли: 

«Боль в данном случае уменьшает внутренний конфликт, являясь приспособи-
тельной реакцией, которая отвлекает внимание пациента от душевных тревог и 
неосознанно понимается как выигрыш. Естественное в этих условиях сочувствие 
со стороны окружающих, внимательное отношение и забота родственников могут 
закрепляться у определенной группы пациентов в симптомокомплекс болевого 
поведения с жалобами на боль, стонами, мимикой страдальца, формируя "за-
щитное поведение" при очередном психологическом конфликте. Такой пациент, 
чувствуя себя ослабленным и не готовым принять на себя ответственность за ре-
шение сложившихся проблем, и в дальнейшем скорее предпочтет поведение, свя-
занное с болью, чем попытается возвратиться к работе, преодолеть возникшую 
трудность» [5].

Согласно современным представлениям, ХБ отличается от острой не только вре-
менными характеристиками, для ее развития недостаточно только лишь повреж-
дения соматосенсорной нервной системы, но требуется ряд условий, приводящих  
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к нарушению системной регуляции болевой чувствительности. В общей структуре 
боли можно выделить 5 основных компонентов [6]: 
	� перцептуальный (позволяет определить место повреждения);
	� эмоционально-аффективный (отражает психоэмоциональную реакцию на по-

вреждение); 
	� вегетативный (связан с рефлекторным изменением тонуса симпатоадреналовой 

системы); 
	� двигательный (направлен на устранение действия повреждающих стимулов); 
	� когнитивный (участвует в формировании субъективного отношения к испытыва-

емой в данный момент боли на основе накопленного опыта).
Вместе с тем в подборе терапии необходимо учитывать и предрасполагающие 

факторы хронизации боли: 1) первичное исходное конституциональное и/или вто-
ричное нарушение взаимодействия ноцицептивной и антиноцицептивной систем; 
2) психоэмоциональные нарушения; 3) психологические, социокультурные, когни-
тивные и поведенческие составляющие; 4) возраст пациента; 5) гормональный фон 
и тесно связанная с ним гендерная принадлежность; 6) генетическая предрасполо-
женность; 7) нарушения сна. Перечисленные компоненты, как и персональная по-
зиция и убеждения пациента, его привычки, а также его отношение к проводимому 
лечению оказывают существенное влияние и на интенсивность боли, и на эффектив-
ность проводимой терапии [7].

При дисбалансе во взаимодействии ноцицептивной и антиноцицептивной си-
стем наблюдается избыточная активация структур, отвечающих за восприятие и 
проведение болевых сигналов, при этом активность собственных противоболевых 
систем организма оказывается недостаточной [5]. Периферическое повреждение 
тканей запускает целый каскад патофизиологических процессов, затрагивающих 
всю ноцицептивную систему от тканевых рецепторов до корковых нейронов, вы-
зывая в них стойкие изменения возбудимости, которые проявляются повышением 
болевой чувствительности в зоне повреждения тканей и за ее пределами. Одно-
временно с активацией ноцицептивной системы активируются исходящие из ствола 
мозга (околоводопроводного серого вещества, ядер покрышки, варолиева моста и 
продолговатого мозга) модулирующие боль процессы, которые дополнительно по-
вышают активность ноцицептивных нейронов задних рогов спинного мозга [8]. Это 
приводит к центральной сенситизации, выражающейся в усилении восприятия бо-
левых сигналов, и в конечном итоге способствует хронизации боли. 

Исходя из того, что боль рассматривается как комплексный процесс, при кото-
ром деятельность сенсорных систем интегрирована с активностью других мозговых 
систем, осуществляющих эмоциональные, вегетативные и другие функции, хрониче-
ские болевые синдромы почти всегда сосуществуют с тревожными и депрессивны-
ми расстройствами. Боль с одной стороны и тревога и депрессия с другой являются 
взаимозависимыми: ХБ создает условия для развития тревожно-депрессивных рас-
стройств, а они, в свою очередь, повышают болевую чувствительность (снижают бо-
левой порог), делая физические ощущения более интенсивными. При этом выделяют 
3 варианта проявления взаимозависимости депрессия – боль:
	� хроническая боль, приводящая к депрессии;
	� депрессия как предиктор хронизации боли;
	� коморбидный вариант развития депрессии и боли [9].
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Сосуществование депрессии и боли может быть объяснено общими нейробио-
логическими механизмами, связанными с активностью различных нейротрансмит-
теров (субстанция Р, серотонин, норадреналин, допамин, мозговой нейротрофиче-
ский фактор и ГАМК), функциональная активность которых изменена и при ХБ, и при 
депрессии [10]. В большей степени изучены серотонинергические и норадренерги-
ческие механизмы, участвующие в патогенезе депрессии и одновременно являю-
щиеся частью противоболевой системы головного мозга [11]. На основании этого и 
был создан ряд лекарственных средств для лечения ХБ и депрессии, относящихся к 
разным фармакологическим группам, в основе действия которых лежит влияние на 
указанные нейротрансмиттерные системы.

Помимо тревоги и депрессии, к эмоциональному компоненту, усиливающему/
снижающему болевое восприятие, следует также относить аффективные реакции и 
позитивные эмоции.

Исследований, изучающих влияние на боль кратковременных аффективных 
эмоциональных реакций, таких как гнев, проводилось гораздо меньше. Подобные 
аффективные вспышки вызывают усиление болевой чувствительности, что было 
подтверждено при анализе дневников пациентов с ХБ в спине. Помимо прямого 
воздействия на болевую чувствительность, аффект также может оказать негативное 
влияние на исход лечения и способствовать развитию личностных проблем [12].

Ряд исследователей описывают влияние положительных эмоций на болевую чув-
ствительность, при этом были обнаружены как их корреляция, так и независимое 
изменение. Экспериментальные исследования на здоровых людях показали, что 
положительные эмоции приводят к снижению болевой чувствительности. Поло-
жительные эмоции также могут оказывать протективное воздействие в отношении 
трансформации острой боли в хроническую, так как эти эмоции препятствуют раз-
витию или нивелируют ощущение страха, связанного с болью [13].

У пациентов с ХБ, как правило, наблюдаются нарушения сна, выраженность ко-
торых коррелирует с длительностью заболевания и интенсивностью боли [14]. Ти-
пичные расстройства сна при ХБ – частые пробуждения среди ночи, отсутствие ощу-
щения отдыха после сна. Расстройства сна и боль также часто выступают в качестве 
сочетанной патологии и приводят к серьезным негативным влияниям на здоровье 
и качество жизни. Доказано, что инсомния значительно сильнее увеличивает риск 
развития ХБ, чем болевой синдром провоцирует нарушение сна [15]. Расстройства 
сна диагностируют у 67–88% пациентов с хроническими болевыми синдромами, и не 
менее 50% лиц с инсомнией страдают от ХБ [16]. Хотя точный механизм этой ассоциа-
ции неизвестен, в литературе представлены исследования, в которых отмечены схо-
жие изменения в функционировании стволовых и гипоталамических структур мозга, 
нейронные сети которых участвуют в регуляции не только боли, но и цикла сон – 
бодрствование [17]. Двунаправленная связь ХБ и сна поддерживается несколькими 
общими механизмами, такими как активация лимбической системы, нарушение ре-
гуляции гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси. Изменение архитектоники 
сна проявляется фрагментацией сна с частыми пробуждениями, что влечет за собой 
редукцию или отсутствие 3-й стадии NREM-сна (дельта-сон). Это очень важная фаза, 
необходимая для восстановления ресурсов мозга и когнитивных процессов. Кроме 
того, именно с этой фазой сна связана наибольшая активность глимфатической си-
стемы. Продукты метаболизма, включая нейротоксичные продукты распада белков, 
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такие как бета-амилоид, выводятся этим путем. Нарушения сна вместе с ХБ негатив-
но влияют на гомеостаз мозга, склоняя систему к нейровоспалению, что вызывает 
снижение глимфатического клиренса.

В диагностической концепции боли, разработанной Международной ассоциаци-
ей боли (IASP) в 2020 г., введено новое понятийное звено определения боли – «или 
напоминающее… неприятное сенсорное/эмоциональное переживание, связанное 
с действительным или потенциальным повреждением тканей». Это дополнение ука-
зывает на большую роль памяти в переживании болевого ощущения. Таким образом, 
в возникновении ощущения боли обозначен когнитивный компонент, который в зна-
чительной степени изменяет восприятие боли, и в этих случаях болевое ощущение 
и сопровождающее его поведение могут не соответствовать тяжести повреждения. 
Исследования последних 15 лет, посвященные нейробиологии боли, базируются на 
том, что боль представляет собой эмоциональный и когнитивный опыт. Как показали 
исследования с использованием функциональной МРТ, проноцицептивные и инги-
биторные системы остаются основными путями, по которым когнитивные и эмоци-
ональные влияния изменяют переживание боли и болевые ощущения в эффектах 
плацебо [18, 19]. Известный факт о повышении частоты появления ХБ с возрастом и у 
пациентов с деменцией позволяет объяснить еще один механизм, связанный со сни-
жением активности наиболее мощного, модулирующего боль источника нисходяще-
го пути, тормозящего восходящие болевые сигналы, – дорсолатеральной префрон-
тальной коры (DLPFC). При снижении ее активности нарушается баланс между двумя 
системами – болевой и противоболевой [20]. Это является еще одним подтвержде-
нием эффективности антидепрессантов, влияющих на восстановление активности 
DLPFC, сниженной в результате развития депрессии и тревоги, ассоциированных 
с болью, а также антиконвульсантов, способных гасить патологическую доминанту 
в лимбических структурах. Потерю серого вещества DLPFC обусловливают также 
медикаменты или наркотические вещества, оказывающие токсическое влияние на 
DLPFC. Необходимо учитывать это при лечении и не злоупотреблять обезболива-
ющими средствами, длительное применение которых может привести к снижению 
болевого порога [21].

На практике очень часто эффект плацебо расценивается в пользу функциональ-
ных расстройств. Но плацебо – это не просто эффект самовнушения, а сложный пси-
хофизиологический процесс, в котором задействованы реальные нейронные меха-
низмы мозга. При ХБ плацебо демонстрирует крайне высокий уровень, сопостави-
мый с действием ЛС.

В период ожидания эффекта плацебо наблюдается активация когнитивно-лим-
бических областей мозга и усиление экспрессии µ-опиоидных рецепторов, что сви-
детельствует о нейробиологической основе этого явления. Этот процесс включает 
в себя как когнитивное ожидание (связанное с префронтальной корой и другими 
лимбическими структурами), так и эндогенное обезболивание (выделение собствен-
ных опиоидов), что в сумме формирует плацебо-эффект. Ключевой структурой в этих 
процессах оказалось прилежащее ядро (NAcc), получающее дофаминовые проекции 
в предвидении или ощущении удовольствия. Плацебо-аналгезия улучшает функци-
ональные связи между АСС и PAG, лимбическими структурами и PFC [22]. При этом 
усиление позитивного настроя на предстоящее лечение уменьшает тревогу и усили-
вает эффект плацебо [23]. 
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Необходимо отметить, что помимо выделения собственных опиоидов и усиления 
экспрессии µ-опиоидных рецепторов, плацебо-эффект включает в себя также высво-
бождение других собственных обезболивающих и регулирующих настроение хими-
ческих веществ, таких как дофамин, эндоканнабиноиды, серотонин.

Помимо эффекта плацебо, префронтальные области играют важную роль и в раз-
витии эффекта ноцебо. В частности, когнитивные процессы модулируют «болевую 
систему» через миндалевидное тело и ось передняя поясная кора – околоводопро-
водное серое вещество – спинной мозг, влияя на обработку ноцицептивных сигналов 
на спинальном уровне [24]. Недавнее исследование предполагает важную роль гип-
покампа и его функциональных связей с областями мозга, участвующими в обработке 
сенсорно-дискриминативных аспектов боли в развитии ноцебо-гипералгезии [25]. 

В качестве примера катастрофизация боли является одним из наглядных феноме-
нов, который может индуцировать развитие ноцебо. Катастрофизация представляет 
собой психологический процесс, имеющий ряд схожих черт с тревожно-депрессив-
ными расстройствами, и характеризуется дезадаптивной, негативной оценкой опре-
деленных симптомов и повышенным вниманием к ним. В катастрофизации выделя-
ют 3 компонента: постоянное размышление (rumination) – пациент постоянно думает 
о каком-то симптоме; преувеличение (magnification) – пациент ожидает чего-то пло-
хого, преувеличивая тяжесть заболевания; безнадежность (helplessness) – пациент 
считает, что его состояние ужасно и сложившаяся ситуация непреодолима [26].

Таким образом, негативные и позитивные ожидания являются мощными модули-
рующими поведенческими факторами, которые должны приниматься во внимание 
при проведении успешной психотерапии.

Немаловажное место занимают гендерные и возрастные факторы в развитии ХБ. 
Распространенность ХБ неуклонно растет с возрастом, достигая максимума у лиц 
старше 65 (до 87–91%). У пожилых (60+) ХБ характеризуется длительным течением 
(3–30 лет), высокой частотой скелетно-мышечных (40%) и суставных (20%) болей, а 
также более широкой распространенностью у женщин [27]. 

Сложное взаимодействие половых гормонов и боли широко изучалось многими 
авторами, начиная с фундаментальных научных исследований, связанных с болью, у 
пациентов с различными гормональными профилями. Роль гормонального фактора 
была показана в ряде работ, в которых сообщалось о повышении риска возникнове-
ния головных болей перед менструацией из-за резкого падения уровня эстрогена, 
об изменении выраженности восприятия боли в различные фазы менструального 
цикла [28, 29]. Лучше всего изучен вопрос о депрессии у женщин, возникающей при 
резком падении продукции прогестерона при послеродовой депрессии и при пред-
менструальном синдроме [30]. Известно, что максимальная активность стероидоге-
неза наблюдается в молодости (до 30 лет), а после 50 лет уровень многих гормонов, 
включая нейроактивные стероиды, снижается, что может способствовать не только 
развитию возрастных депрессивных состояний, но и различных хронических боле-
вых синдромов.

Глубокое понимание эффектов влияния половых стероидных гормонов на орга-
низм при различных патологиях может дать теоретическое обоснование для раз-
работки терапевтического сопровождения с учетом пола и возраста. Некоторые 
половые стероидные гормоны и их предшественники могут преодолевать гемато-
энцефалический барьер, попадая в центральную нервную систему, где модулируют 
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множество физиологических функций. Кроме того, некоторые нейроны и глиальные 
клетки также способны синтезировать половые гормоны de novo (нейростероиды), 
независимо от периферических тканей [31]. Нейростероиды оказывают мощное 
влияние на многие важные процессы в ЦНС. Воздействуя на несколько различных 
рецепторных систем, они способны уменьшить дезадаптивные изменения в сенсор-
ной системе, что, в свою очередь, предотвращает развитие центральной сенсиби-
лизации и ХБ. Нейростероиды активно изучаются как перспективное направление 
в лечении ХБ и сопутствующей депрессии, так как они влияют на ГАМК-рецепторы и 
могут быстро облегчать боль, тревогу и депрессию, предлагая альтернативу или до-
полнение к антидепрессантам и антиконвульсантам. Кроме того, этот класс биологи-
чески активных веществ играет важную роль в развитии плацебо-эффекта, участвуя 
в механизмах, связанных с эндогенными опиоидами, и действуя как модуляторы 
нейрональной активности, что способствует снижению стресса, уменьшению боли 
и улучшению настроения. 

В ряде исследований было показано, что некоторые антидепрессанты, такие как 
пароксетин, способны повышать концентрацию аллопрегнанолона и некоторых 
других НС в кортиколимбических зонах головного мозга. В результате лечебный 
эффект отчасти развивается не вследствие хорошо известной модуляции серотони-
новых рецепторов, а за счет нейростероид-опосредованной активации рецепторов 
ГАМК [32]. 

С одной стороны, негативные и позитивные ожидания, являющиеся мощными 
модулирующими поведенческими факторами, должны лечь в основу проведения 
успешной психотерапевтической коррекции ХБ. С другой стороны, лекарственная 
терапия должна в полной мере воздействовать на основные механизмы болевых 
синдромов и иметь положительное влияние на сопутствующие, патогенетически 
связанные с ХБ проявления тревоги и депрессии. Такими препаратами являются 
антидепрессанты различных групп, которые в последнее время эффективно приме-
няются в клинической практике благодаря их способности воздействовать на нейро-
медиаторы (серотонин, норадреналин), регулирующие болевые пути. Необходимо 
указать, что анальгетический эффект антидепрессантов не параллелен их антиде-
прессантному действию. Антидепрессантное действие проявляется через несколь-
ко недель лечения, тогда как анальгетическое действие наиболее выражено после 
однократного приема, при этом доза может быть меньше той, которая необходима 
для его антидепрессантного эффекта [33].

Среди серотонинергических препаратов пароксетин является одним из наибо-
лее мощных блокаторов обратного захвата серотонина, что наделяет его высокой 
эффективностью в лечении тревоги и депрессии, коморбидных с ХБ. Повышая кон-
центрацию серотонина в синапсах, пароксетин, как и другие СИОЗС, активирует 
антиноцицептивную систему через усиление активности в нисходящих тормозных 
путях боли (bulbospinal pathways). Они берут начало в структурах ствола мозга, в 
первую очередь в ядрах шва (nucleus raphe magnus). Эти пути идут из ствола мозга 
(raphe nuclei), посылая свои аксоны вниз в задние рога спинного мозга, осуществляя 
торможение передачи болевого импульса от первичных чувствительных волокон к 
восходящим трактам, идущим в мозг [34]. СИОЗС дополнительно активируют анти-
ноцицептивную систему через околоводопроводное серое вещество (PAG), которое 
богато эндогенными опиоидами (эндорфинами). Опиоидные пептиды подавляют  
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активность тормозных ГАМК-ергических нейронов, что в итоге активирует нисхо-
дящие пути, блокирующие боль. Но наиболее выраженный антиноцицептивный 
эффект, опосредованный эндогенной опиоидной системой, был доказан для парок-
сетина [35]. Не являясь опиоидом, пароксетин усиливает высвобождение эндоген-
ных опиоидных пептидов и, возможно, повышает чувствительность опиоидных ре-
цепторов. Как было показано в нескольких независимых экспериментах, налоксон 
значительно устранял обезболивающий эффект пароксетина, значит, этот эффект 
опосредован эндогенной опиоидной системой [36]. В отношении способности дру-
гих СИОЗС влиять на эндогенную опиоидную систему существующие данные проти-
воречивы. Часть работ указывает на неполную или отсутствующую блокаду налок-
соном, при этом обезболивающий эффект менее стабильный и часто проявлялся в 
комбинации с опиоидами, а не как самостоятельный. Таким образом, пароксетин не 
является единственным СИОЗС, который может взаимодействовать с опиоидной си-
стемой, но он является единственным, для которого этот эффект доказан последова-
тельно, воспроизводимо и с прямой чувствительностью к налоксону.

Другой важной особенностью пароксетина, которая наделяет его дополнитель-
ными преимуществами в лечении ХБ и тревожно-депрессивных расстройств, явля-
ется способность увеличивать концентрацию нейростероида аллопрегнанолона 
в кортиколимбических зонах головного мозга с развитием лечебного эффекта как 
вследствие модуляции серотониновых рецепторов, так и за счет нейростероид-
опосредованной активации рецепторов ГАМК [32].

Таким образом, для эффективного лечения крайне важно учитывать различные 
компоненты ХБ и факторы, влияющие на ее развитие, с пониманием базовых меха-
низмов функционирования мозга, его реорганизации и адаптации в условиях хрони-
зации боли.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Наиболее эффективным и результативным методом лечения фокальной структур-
ной фармакорезистентной эпилепсии является радикальное хирургическое удале-
ние участка головного мозга, являющегося местом эпилептогенеза. Ограничением к 
проведению радикального хирургического удаления зоны эпилептогенеза является 
сопутствующий риск поражения функционально значимых зон, одними из которых 
являются речевые зоны Брока и Вернике. Современным и доступным отечественной 
медицине методом предхирургической подготовки пациентов с фокальной струк-
турной эпилепсией является функциональная магнитно-резонансная томография. 
Данный клинический случай структурной фокальной височной эпилепсии на фоне 
арахноидальной кисты (Галасси, тип  2) представляется читателям с образователь-
ной целью и демонстрирует практическое применение высокоэффективного метода 
функциональной магнитно-резонансной томографии головного мозга, позволившей 
локализовать функционально значимые центры Брока и Вернике и выбрать опти-
мальный метод лечения эпилепсии.
Ключевые слова: височная эпилепсия, арахноидальная киста, функционально зна-
чимая зона, функциональная магнитно-резонансная томография
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	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациент – мужчина в возрасте 44 лет. С детского возраста у пациента отмечались 

эпилептические приступы. В возрасте 14 лет было выполнено оперативное удаление 
арахноидальной кисты левой височной области, а в возрасте 15 лет потребовалось 
удаление хронической субдуральной гематомы левой теменной области. После опе-
ративного лечения приступы были купированы, противосудорожную терапию не 
принимал. Возобновление приступов в возрасте 36  лет. На  фоне приема противо-
судорожной терапии было временное улучшение с ускользанием терапевтического 
эффекта. Эпилепсия носила фармакорезистентный характер, в анамнезе вальпро-
евая кислота, топирамат, окскарбазепин, леветирацетам. На  момент обследования 
принимал 3 противосудорожных лекарственных препарата в терапевтической до-
зировке.

Проявления эпилепсии носили четкий фокальный характер:
1.	 Несколько раз в неделю происходят кратковременные вегетативные приступы 

по типу резкого ощущения тошноты (нет связи с приемом пищи), внешних про-
явлений нет. 

2.	 Приступ, дебютирующий в виде нарушения речи (речь бессвязная, что-то бор-
мочет), → поворот головы влево, в этом моменте сознание нарушается →  
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

The most effective and successful treatment for focal structural pharmacoresistant epilepsy 
is the radical surgical removal of the area of the brain that is the site of epileptogenesis. 
The limitation to performing radical surgical removal of the epileptogenesis zone is the 
associated risk of damage to functionally important areas, such as the Broca and Wernicke 
speech areas. Functional magnetic resonance imaging is a modern and accessible method 
for pre-surgical preparation of patients with focal structural epilepsy. This clinical case of 
structural focal temporal epilepsy caused by arachnoid cyst (Galassi type 2) is presented 
to readers for educational purposes and demonstrates the practical application of a 
highly effective method of functional magnetic resonance imaging of the brain, which 
allowed for the localization of the functionally significant Broca and Wernicke centers and 
the selection of the optimal treatment method for epilepsy.
Keywords: temporal epilepsy, arachnoid cyst, functionally significant area, functional 
magnetic resonance imaging
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амбулаторные автоматизмы (хватает предметы руками) → в последующем частые 
позывы к мочеиспусканию, приступ не помнит. Вышеуказанные приступы длятся 
несколько минут. Речь и ясность сознания восстанавливаются в течение часа. Ча-
стота подобных приступов 1–2 в месяц. Приступы купируются самостоятельно и 
не требуют введения диазепама. 

3.	 Ранее у пациента были билатеральные тонико-клонические приступы с вышеука-
занным фокальным дебютом, отмечаются в течение нескольких лет.

Результаты обследования
Учитывая фармакорезистентное течение эпилепсии, фокальную картину эпи-

лепсии, указывающую на височную локализацию зоны эпилептогенеза, и данные 
об имеющемся морфологическом субстрате эпилепсии, пациенту была выполнена 
МРТ головного мозга на аппарате мощностью 3  Тесла по специальному эпилепти-
ческому протоколу HARNESS (рис. 1, 2). По результатам томографии была выявлена 
следующая картина: в левой височной области с распространением супраселлярно  

Рис. 1. Коронарная проекция арахноидальной кисты
Fig. 1. Coronal projection of an arachnoid cyst
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и в просвет III желудочка определяется арахноидальная киста размером 63×79×42 мм 
(Галасси, тип  2). Левая височная доля визуализируется фрагментарно с наличием 
участков кистозно-глиозных (постоперационных) изменений. В  обоих полушариях 
головного мозга на Т2ВИ и FLAIR определяется множество гиперинтенсивных очагов 
(вероятно, сосудистого характера). Боковые желудочки умеренно расширены, D>S, 
наружные контуры неровные, деформированы. Полость прозрачной перегородки с 
полостью Верге шириной до 7 мм. III, IV желудочки расположены по срединной ли-
нии, умеренно расширены. Признаков нарушения ликвородинамики и повышения 
внутричерепного давления не определяется. Левый гиппокамп не прослеживается, 
правый обычной формы, имеет нормальный МР-сигнал. 

Учитывая клинические проявления эпилепсии и полученные данные нейрови-
зуализации, была выдвинута гипотеза о височном расположении зоны инициации 
эпилепсии. Пациенту был выполнен суточный ЭЭГ-мониторинг, по данным которо-
го была зафиксирована региональная эпилептиформная активность в виде спайк-
волновых комплексов в левой нижнелобно-височной области (рис. 3).

Результаты суточного ЭЭГ-мониторинга коррелировали с данными МРТ головно-
го мозга и семиологией эпилептических приступов. Совпадение всех вышеуказан-
ных данных делало пациента кандидатом для проведения резективного хирургиче-
ского лечения эпилепсии. Удаление пораженных участков левой височной доли го-
ловного мозга, ответственных за развитие эпилепсии, с высокой долей вероятности 
может позволить достичь ремиссии. При этом не стоить забывать, что целью любого 
консервативного и хирургического лечения является улучшение качества жизни 
пациента и его семьи. Пациент, описываемый в данном клиническим случае, был 
врожденным правшой, что является одним из ключевых факторов, определяющих 
тактику хирургического лечения эпилепсии. Более чем у 90% врожденных правшей 

Рис. 2. Аксиальная проекция арахноидальной кисты
Fig. 2. Axial projection of an arachnoid cyst
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Рис. 3. Спайк-волновые комплексы в левой нижнелобно-височной области
Fig. 3. Spike wave complexes in the left lower frontal-temporal region
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доминантным является левое полушарие, одними из ключевых центров которого 
являются центры Брока и Вернике, отвечающие за моторную и сенсорную состав-
ляющие речи. У  правшей центр Брока расположен в задненижней части третьей 
лобной извилины левого полушария, а центр Вернике расположен в заднем отделе 
верхней височной извилины. Учитывая данную информацию, а также имеющиеся 
результаты исследований, было принято решение о проведении функциональной 
МРТ головного мозга с целью локализации функционально значимых речевых зон 
в левом полушарии. В отличие от обычной МРТ головного мозга, позволяющей по-
лучить данные об анатомическом строении головного мозга, функциональная МРТ 
головного мозга позволяет локализовать расположение конкретных функций в го-
ловном мозге. Данный метод основывается на том, что мозговой кровоток и актив-
ность нейронов связаны между собой, когда область мозга активна, приток крови 
к этой области также увеличивается, что и фиксируется аппаратом МРТ. С целью ак-
тивации центров Брока и Вернике врач лучевой диагностики дает пациенту специ-
альные инструкции, одним из примеров которых является задание по завершению 
предложения: пациенту показывают незавершенные предложения, и он мысленно 
придумывает как можно больше разных слов для его завершения.

По результатам функциональной магнитно-резонансной томографии головного 
мозга было установлено, что несмотря на обширный структурный дефект в области 
левой височной доли, истончение коркового вещества, кистозно-глиозные измене-
ния, центры Брока и Вернике не только функционировали на уровне здорового че-
ловека, но и сохранили свое типичное анатомическое расположение (рис. 4–6). 

Полученные результаты можно объяснить тем, что с высокой вероятностью арах-
ноидальная киста носила врожденный характер и в ходе внутриутробного развития 
головной мозг смог адаптировать свою функцию в условиях измененного анатоми-
ческого субстрата. Кроме того, выполненное ранее хирургическое лечение арахно-
идальной кисты и сформировавшаяся в последующем хроническая субдуральная  

Рис. 4. Результаты проведения функциональной МРТ с определением речевых зон Брока  
и Вернике. 1 – зона Брока, 2 – зона Вернике
Fig. 4. Results of functional MRI with determination of Broca’s and Wernicke’s speech zones. 1 – Broca’s 
zone, 2 – Wernicke’s zone
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Рис. 5. Сопоставление локализации функционально значимых зон и арахноидальной кисты  
в коронарной проекции
Fig. 5. Comparison of the localization of functionally significant zones and an arachnoid cyst 
in the coronal projection

Рис. 6. Сопоставление локализации функционально значимых зон и арахноидальной кисты 
в аксиальной проекции
Fig. 6. Comparison of the localization of functionally significant zones and an arachnoid cyst in the axial 
projection
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гематома, потребовавшая оперативного вмешательства, хоть и привели к прогресси-
рованию структурных изменений в височной доле, произошли в детском возрасте. 
Характерологической особенностью головного мозга ребенка, в отличие от взрос-
лых пациентов, особенно геронтологических, является высокая нейропластичность. 

После сопоставления данных ЭЭГ-мониторинга с вышеуказанными данными о ло-
кализации функционально значимых речевых зон Брока и Вернике стало очевидно, 
что потенциальная зона приложения радикального резекционного хирургического 
лечения совпадает с имеющимся структурным дефектом, кортикальные структуры 
которого обеспечивают у данного пациента нормальную функцию речи. Очевидно, 
что удаление эпилептогенного участка поведет за собой удаление и функционально 
значимых речевых зон, что делает резективное хирургическое лечение эпилепсии 
у данного пациента невозможным. Учитывая отсутствие на протяжении нескольких 
лет опасных для жизни билатеральных тонико-клонических приступов, риски, пре-
вышающие пользу от резективного хирургического лечения, возможности по кор-
рекции действующей схемы фармакотерапии, а также резерв по терапии в виде не 
применявшихся ранее препаратов групп барбитуратов и бензодиазепинов, было 
принято решение о продолжении медикаментозного лечения с применением ком-
бинированной схемы противоэпилептических лекарственных препаратов. 

Заключение
Данный клинический случай демонстрирует высокую практическую значимость 

применения функциональной магнитно-резонансной томографии у пациентов со 
структурной эпилепсией, являющихся кандидатами для проведения резективного 
хирургического лечения. Применение современного и высокотехнологичного мето-
да позволило получить данные о локализации функционально значимых зон Брока 
и Вернике, выбрать оптимальный метод лечения и предотвратить развитие грубого 
неврологического дефицита после выполнения хирургического вмешательства. 
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