
Нервные б лезни    1*2022
http://atm-press.ru

62

Лекции

Несмотря на значительные достижения в области ан

гионеврологии и активное внедрение в клиническую прак-

тику современных методов диагностики и лечения нару-

шений мозгового кровообращения, цереброваскулярные 

заболевания по-прежнему являются основной причиной 

смертности и стойкой инвалидизации в мире: в России на 

их долю приходится более 55% от общего числа смертей от 

всех причин [1]. 

Эпидемиологическую ситуацию по цереброваскуляр-

ной патологии характеризуют повсеместная распростра-

ненность и прогнозируемое увеличение частоты цере-

броваскулярных заболеваний, что связано с постарением 

населения. Пожилой возраст – самый сильный и незави-

симый фактор риска церебральной ишемии, следствием 

которой является ухудшение высших мозговых функций 

[2]. Прогрессирующее уменьшение адаптационных воз-

можностей организма, изменение его реактивности соз-

дают условия для развития патологии [3]. Именно поэтому 

одной из важнейших задач современной медицины явля-

ется своевременная диагностика начальных стадий когни-

тивной недостаточности, а также профилактика и лечение 

сопутствующих соматических заболеваний, приводящих к 

прогрессированию цереброваскулярных нарушений у дан-

ной категории больных. 

В структуре цереброваскулярной патологии ишеми-

ческое поражение мозга занимает доминирующее по-

ложение и представлено двумя основными синдромами: 

инфарктом мозга, связанным с патологией крупных экс-

тра- и интракраниальных артерий или кардиогенными эм-

болиями, и церебральной микроангиопатией (поражение 

пенетрирующих артерий мелкого и среднего калибра). 

Хроническая ишемия головного мозга (ХИГМ) – один 

из наиболее распространенных диагнозов в отечественной 

неврологии, выделенный в раздел I67.8 “Другие церебро-

васкулярные болезни” Международной классификации бо-

лезней 10-го пересмотра (МКБ-10) и совпадающий с ранее 

использовавшимся термином “дисциркуляторная энце-

фалопатия”. Реальные показатели распространенности и 

заболеваемости ХИГМ остаются неизвестными. Гипердиа

гностика ХИГМ в нашей стране в связи с “облегченным” 

подходом к определению этого состояния и, в частности, 

отсутствие нейропсихологического обследования приво-

дят к тому, что диагноз ХИГМ ставится практически всем 

пожилым пациентам. Неудивительно, что общее число 

больных с ХИГМ или аналогичными диагнозами достигает 

7 млн. По данным западных авторов, умеренные и выра-

женные когнитивные нарушения цереброваскулярной при-

роды, которые могут отчасти служить эквивалентом ХИГМ, 

выявляются у 16,5% лиц старше 60 лет [4]. По данным 

аутопсии, те или иные сосудистые изменения, чаще всего 

микроваскулярной природы, обнаруживаются у 15–90% 

пожилых лиц (в среднем примерно у 40%), что может со-
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ответствовать максимальной распространенности ХИГМ в 

этой возрастной группе [5].

Проблему правильной диагностики осложняет и отсут-

ствие четких критериев постановки данного диагноза, ко-

торый в зарубежной клинической практике не использует-

ся. В современной зарубежной литературе большинством 

исследователей клинические и радиологические признаки, 

приписываемые отечественными учеными хронической не-

достаточности мозгового кровообращения, обычно обо-

значаются термином “сосудистые когнитивные наруше-

ния”, которые чаще всего развиваются на фоне патологии 

мелких церебральных артерий (церебральной микроангио-

патии, или болезни малых сосудов) [6, 7]. Подтверждением 

сосудистого генеза когнитивных расстройств служат вы-

являемые при магнитно-резонансной томографии “немые” 

инфаркты (обычно лакунарные), разрежение белого веще-

ства головного мозга (лейкоареоз) перивентрикулярно и 

субкортикально, микрокровоизлияния [8].

Клинические проявления болезни малых сосудов опре-

деляются выраженностью патологического процесса и 

могут включать помимо снижения когнитивных функций 

(дисрегуляторные и нейродинамические нарушения) эмо-

циональные, постуральные и тазовые расстройства [9]. 

Диагноз хронической недостаточности мозгового крово

обращения, связанный с развитием церебральной микро-

ангиопатии, правильно основывать на сочетании клиниче-

ских проявлений с нейровизуализационными признаками 

(гиперинтенсивность белого вещества, множественные 

лакунарные инфаркты при магнитно-резонансной томо-

графии, расширение периваскулярных пространств Вир-

хова–Робина, микрокровоизлияния и корковый поверх-

ностный сидероз), т.е. с морфологическими изменениями, 

формирующими патологию вещества головного мозга  – 

энцефалопатию. С этой точки зрения ранее активно ис-

пользуемый термин “дисциркуляторная энцефалопатия” 

сохраняет свою актуальность и, к удовлетворению отечест

венных неврологов, включен в МКБ-11 в раздел 8В26 как 

“гипоксически-ишемическая энцефалопатия”.

Церебральная микроангиопатия протекает менее дра-

матично, чем острое нарушение мозгового кровообраще-

ния при поражении крупных сосудов, но также часто при-

водит к выраженному нарушению качества жизни популя-

ции людей старшего возраста. Структурное повреждение 

головного мозга, связанное с болезнью сосудов мелкого 

калибра, – основной фактор развития когнитивных нару-

шений (примерно 40% случаев деменции в мире и 1/5 ин-

сультов, которые случаются в течение 1 года во всем мире) 

[10]. Поражение малых сосудов – самая распространенная 

причина “немых” инсультов, заболеваемость которыми в 

популяционных исследованиях составляет приблизитель-

но 2–3% в год у пожилых людей [11].

COVID-19, вызванный коронавирусом SARS-CoV‑2, 

оказывает выраженное негативное влияние на состояние 

сердечно-сосудистой системы в целом. Наряду с этим ко-

морбидные состояния у пациентов, особенно у лиц стар-

шего возраста, отягощают развитие этого инфекционного 

заболевания и служат предиктором его неблагоприятного 

исхода. 

Основные патогенетические  
концепции ХИГМ
Поражение малых сосудов головного мозга относится 

к числу ведущих причин хронической цереброваскулярной 

патологии. В значительной степени это обусловлено тем, 

что основная масса белого вещества и подкорковых ядер 

получает кровоснабжение из артерий малого калибра, ко-

торые являются артериями конечного типа и практически 

не имеют анастомозов друг с другом [12]. Эти артерии ис-

ключительно уязвимы при артериальной гипертонии (АГ), 

сахарном диабете (СД), их сочетании. Стойкое повышение 

системного артериального давления, высокое пульсовое 

давление, обусловленное отхождением артерий малого ка-

либра непосредственно от крупных артериальных стволов 

основания мозга (отсутствие демпфирующего механизма, 

способного сгладить амплитуду пульсовой волны), приво-

дят к изменению структуры и физических свойств сосуди-

стой стенки [13]. Она адаптивно утолщается, дезинтегриру-

ется, в результате чего кровоток в церебральных артерио

лах приобретает пульсирующий характер. Короткие, пря-

мые, пенетрирующие малые сосуды начинают испытывать 

повышенную гемодинамическую нагрузку, вследствие чего 

возникает ослабление контактов между эндотелиальными 

клетками. Нарушение целостности гематоэнцефалическо-

го барьера сопровождается экстравазацией компонентов 

плазмы непосредственно в артериальную стенку с нару-

шением ее нормальной архитектуры, повреждением глад-

комышечных клеток, отложением фибрина, а также разви-

тием периваскулярного отека прилегающей области мозга 

(что может быть одним из механизмов поражения белого 

вещества) и формированием асептического воспаления 

[14]. В результате происходит активация тромбоцитов и 

формируются микротромбозы. На поздних стадиях это 

приводит к сужению, окклюзии сосудов и, как следствие, к 

резкому снижению кровотока [15]. Ситуация осложняется 

тем, что малые церебральные артерии выполняют функ-

ции резистивного сосудистого русла, играя исключительно 

важную роль в реализации ауторегуляции мозгового кро-

вообращения. В итоге снижается или даже извращается 

чувствительность гладкой мускулатуры сосуда к эндоген-

ным сосудорасширяющим стимулам, что обусловливает 

нарушение перераспределения крови в полости черепа и 

нестабильность поступления крови к нуждающимся в ней 

областям мозга [16]. Так формируются церебральные ла-

кунарные инфаркты, развитию которых способствует от-

сутствие коллатералей у измененных паренхиматозных 

артериол.
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Патология малых сосудов чрезвычайно гетерогенна. 

Причинами развития болезни могут быть АГ, артериоло-

склероз, амилоидная ангиопатия, наследственные или 

генетические нарушения, коллагеноз вен [17]. При этом 

гиперлипидемия, гипергомоцистеинемия, гипергликемия, 

инсулинорезистентность и их сочетание способны активи-

ровать процесс системного воспаления, нарушение син-

теза оксида азота (NO), образование избыточного коли-

чества свободных радикалов (окислительный стресс), что 

приводит к еще более быстрому прогрессированию микро-

ангиопатии в виде развития эндотелиальной дисфункции 

(ЭД) у больных ХИГМ. 

Эндотелиальная дисфункция считается важнейшим 

фактором активации асептического воспаления [18]. Эн-

дотелиальная дисфункция может быть определена как не-

адекватное (увеличенное или сниженное) образование в 

эндотелии различных биологически активных веществ [19]. 

Эндотелиальные клетки активно вовлечены в регуляцию 

мозгового кровотока: в ответ на гуморальные, нейрональ-

ные и метаболические стимулы они продуцируют и выделя-

ют ряд вазодилататоров (NO, простациклин, брадикинин) 

и вазоконстрикторов (эндотелин, ангиотензин  II), регули

рующих тонус сосудов, что изменяет мозговую гемодина-

мику [20, 21]. Следовательно, все вещества, секретируе-

мые эндотелием и участвующие в гемостазе и тромбозе, 

можно условно разделить на 2 группы – тромбогенные и 

атромбогенные [22]. Доказано, что одним из основных 

звеньев процессов гемостатической активации, сопро-

вождающих течение острых нарушений мозгового крово

обращения, является уменьшение атромбогенных свойств 

эндотелия сосудов [23, 24].

Основными функциями эндотелия, как известно, явля-

ются барьерная, секреторная, гемостатическая, вазото-

ническая, антиатерогенная, антитромботическая, а также 

участие в процессах воспаления и ремоделирования со-

судистой стенки. Нарушение любой из указанных функций 

способно приводить к развитию ряда системных заболе-

ваний, в том числе сердечно-сосудистых – дилатационной 

кардиомиопатии, острого венозного тромбоза, хрониче-

ских заболеваний вен, легочной гипертензии, сердечной 

недостаточности, СД, атеросклероза [25–30].

Согласно современным представлениям, атероскле-

роз – это многофакторное заболевание с активным вовле-

чением как врожденных, так и адаптивных звеньев иммуни-

тета, которое начинается в раннем детстве и постепенно 

прогрессирует в течение всей жизни [31]. Морфологи-

ческим субстратом атеросклероза являются утолщение 

комплекса интима–медиа и возникновение атероматозных 

бляшек вследствие гиперплазии гладкомышечных клеток 

артериальной выстилки. Воспалительные процессы в со-

судистой стенке играют центральную роль в патогенезе 

атеросклероза как на ранних, так и на поздних его стадиях. 

Атеросклероз – это системное многоочаговое заболева-

ние, приводящее к различным клиническим проявлениям, 

причем определенные патоморфологические различия в 

патологии сосудов наблюдаются в зависимости от их ка-

либра – крупные (проксимальные) или малые (дистальные) 

артерии. Острый атеросклеротический процесс, связан-

ный с нестабильностью бляшек, затрагивает преимущест

венно крупные сосуды с формированием значимой зоны 

церебральной ишемии.

Атеросклероз мелких сосудов головного мозга в соче-

тании с гипертонической болезнью прогрессирует с воз-

растом и является одним из наиболее распространенных 

патологических изменений, приводящих к развитию ла-

кунарного инфаркта [32]. Этот патологический процесс, 

особенно в артериолах диаметром менее 50 мкм, характе-

ризуется потерей гладкомышечных клеток, дегенерацией 

внутренней эластической пластинки, пролиферацией фи-

бробластов, отложением фиброгиалинового материала и 

коллагена, утолщением стенки с дальнейшим образовани-

ем микроатером [17]. При этих изменениях малые артерии 

становятся удлиненными, извилистыми и негибкими. Кро-

ме того, повреждение сосудистой стенки вызывает расши-

рение ее наружных частей из-за фиброза, т.е. формируют-

ся микроаневризмы, приводящие к стенозу дистальных ар-

терий [33]. В итоге нарушение ауторегуляции вовлеченных 

мелких сосудов приводит к снижению церебрального кро-

вотока и хронической гипоперфузии головного мозга [32].

Известно, что фундаментальный признак дисфункции 

эндотелия – это нарушение биодоступности NO и, соот-

ветственно, ослабление сосудорасширяющей реакции на 

эндотелиальные раздражители. В микрососудах регуляция 

кровотока в основном осуществляется не эндотелийзави-

симыми вазодилататорами, но эндотелийзависимая вазо-

дилатация доминирует в случае повышенной потребности 

в кислороде [34]. 

При окислительном стрессе происходит накопление 

в крови большого количества активных форм кислорода 

(прежде всего супероксида (O
2
–) [35], а также гидроксиль-

ного радикала (HO•), липидных радикалов, перекиси водо-

рода (Н
2
О

2
), пероксинитрита (ONOO–), гипохлорной кис-

лоты (HOCl)), которые подавляют эндогенные механизмы 

антиоксидантной защиты, что способствует прогресси-

рованию эндотелиальной дисфункции [21]. В случае вы-

раженного окислительного стресса даже при нормальном 

синтезе NO происходит его быстрая инактивация. Вместе 

с тем сам поврежденный эндотелий продуцирует активные 

формы кислорода и способствует активации лейкоцитов 

и тромбоцитов. Образующиеся активированные тромбо-

цитарно-нейтрофильные комплексы высвобождают NO, 

который взаимодействует с супероксидным анион-радика-

лом, модулируя таким образом воспалительный процесс в 

сосудистой стенке. 

В физиологических условиях свободнорадикальное 

окисление необходимо для нормального функционирова-



Нервные б лезни    1*2022
http://atm-press.ru

65

Лекции

ния организма. Однако в случае патологического усиления 
окислительного стресса повреждаются клетки и разобща-
ются процессы окислительного фосфорилирования и тка-
невого дыхания, ингибируются ферментативные системы, 
деполяризуется ДНК, повреждаются мембраны клеток и 
нарушается их проницаемость, наблюдается потеря эла-
стических свойств, вплоть до разрыва и гибели клетки. 
Окислительный стресс является общим в патогенезе ате-
росклероза, ишемической болезни сердца, хронической 
сердечной недостаточности, ишемических/геморрагиче-
ских инсультов, а также других сердечно-сосудистых забо-
леваний [36, 37]. При этом активация свободнорадикаль-
ных процессов в мозге происходит не только при острой 
цереброваскулярной болезни и реперфузии, когда этот 
процесс развивается лавинообразно, но также при хрони-
ческой сосудистой патологии [38].

Влияние COVID-19 на течение ХИГМ
В условиях COVID-ассоциированной коагулопатии и 

тромбозов микроциркуляторного русла возможно раз-
витие как бессимптомных лакунарных инфарктов, так и 
клинически манифестного ишемического инсульта. Из-
вестно, что тяжесть течения СOVID-19 и исход заболевания 
ассоциированы с возрастом, АГ, СД 2-го типа и атероскле-
розом  – наиболее частыми коморбидными состояниями 
у пациентов при данном инфекционном патологическом 
процессе.

Вирус SARS-CoV-2 может проникать в центральную 
нервную систему путем прикрепления поверхностного 
спайк-гликопротеина к рецептору ангиотензинпревращаю-
щего фермента 2 (АПФ2) клетки-хозяина. Рецепторы АПФ2 
обнаруживаются в почках, сердце, кишечнике, поджелу-
дочной железе и эндотелиальных клетках [39]. В норме 
АПФ2 помогает регулировать артериальное давление пу-
тем ингибирования ангиотензин-ренин-альдостероновых 
путей [40]. Однако на фоне вазоспазма, нарушения ауто-
регуляции мозгового кровотока, усиления агрегации тром-
боцитов и нарушений микроциркуляции, т.е. в рамках раз-
вивающейся ЭД, при SARS-CoV‑2 происходит повышение 
уровня ангиотензина II [41]. Вирус вызывает повреждение 
эндотелия за счет увеличения экспрессии провоспалитель-
ных цитокинов и хемокинов, а также избыточной активации 
коагуляционных путей. Доказательством вовлечения в па-
тологические процессы ренин-ангиотензиновой системы 
являются колебания артериального давления у пациентов 
с COVID‑19 [42]. Вероятно, в этом участвуют эндогенный 
аденозин, его рецепторы и АТФ-зависимые (АТФ – адено-
зинтрифосфат) калиевые каналы. Избыточная продукция 
арахидоновой кислоты, простагландинов E

2
, маркеров эн-

дотелиальной дисфункции активирует процессы нейровос
паления и нейродегенерации [43–45]. Эти события усили-
вают ЭД, окислительный стресс и, следовательно, сосуди-
стую проницаемость. Развивающаяся дисфункция артерий 
малой резистентности, в частности мелких артерий голов-

ного мозга, реализуется в снижении перфузии и повыше-
нии риска церебральных тромбозов.

Основные этапы COVID-ассоциированной коагулопатии: 
1) проникновение SARS-CoV-2 в клетку путем взаимо-

действия с рецепторами АПФ2, что приводит к активации 
врожденного иммунитета, при этом прямое инфицирова-
ние иммунных клеток сопровождается их дисрегуляцией и 
выбросом цитокинов;

2) стимуляция сигнальных путей JAK/STAТ (Янус-кина-
за/сигнальный преобразователь и активатор транскрип-
ции) активированными моноцитами и макрофагами, что 
приводит к усилению выработки цитокинов;

3) прямое инфицирование вирусом эндотелиальных 
клеток, что вызывает повреждение эндотелия и способ-
ствует гиперкоагуляции;

4) активация лейкоцитов и последующий цитокиновый 
шторм, что приводит к развитию гиперкоагуляционного 
статуса за счет таких механизмов, как повышение высво-
бождения тканевых факторов свертывания, NETs (neutrophil 
extracellular traps – нейтрофильные внеклеточные ловуш-
ки), активация тромбоцитов, инактивация путей антикоагу-
ляции и активация системы комплемента;

5) дисрегуляция иммунной системы с развитием эндо-
телиальной дисфункции и гиперкоагуляции, что реализу-
ется в виде распространенного микротромбоза, венозной 
тромбоэмболии и артериальных тромбозов [46].

Лечение ХИГМ в период  
пандемии COVID-19
Основным принципом лечения пациентов с ХИГМ на 

фоне коронавирусной инфекции является контроль основ-
ных факторов риска сердечно-сосудистых заболеваний с 
последующей коррекцией ее патогенетических механиз-
мов. Ведущая роль принадлежит эффективному лечению 
АГ, СД 2-го типа и фибрилляции предсердий [47].

Задачи лечения пациентов с ХИГМ включают в себя 
предупреждение развития острого инвалидизирующего 
инсульта и замедление прогрессирования сосудистого 
поражения головного мозга и/или сосудистой деменции. 
В отношении этой категории больных в полной мере долж-
ны соблюдаться рекомендации по первичной и вторичной 
профилактике инсульта [48]: 
•• антигипертензивная терапия;
•• антитромбоцитарная или антикоагулянтная терапия;
•• гиполипидемическая терапия (статины);
•• методы сосудистой хирургии (каротидная эндартерэкто-

мия, стентирование сонных и позвоночных артерий);
•• лечение нарушений сердечного ритма;
•• диета с низким содержанием соли, животных жиров;
•• коррекция массы тела;
•• отказ от курения и злоупотребления алкоголем.

Патологические процессы в мелких сосудах при ХИГМ 
приводят к нарушению гематоэнцефалического барьера 
с миграцией белков плазмы через поврежденную сосуди-
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стую стенку, что провоцирует нарушение циркуляции меж-

клеточной жидкости в периваскулярных пространствах и 

активации макрофагов с развитием местного воспаления 

[49]. Поэтому лечение и профилактика заболеваний у этой 

группы пациентов также должны быть направлены на вос-

становление гематоэнцефалического барьера, эндотелия 

и микрососудистой функции. Терапия должна включать 

коррекцию энергодефицита с использованием длитель-

ных курсов антиоксидантов и антигипоксантов, саноге-

нетическое действие которых направлено на повышение 

эффективности цикла Кребса. Коррекция энергетического 

метаболизма позволяет замедлить формирование после-

дующих стадий метаболически-ангиогенных механизмов 

развития болезни. Саногенетические механизмы действия 

энергокорректоров включают: стимуляцию ресинтеза глю-

козы, активацию синтеза АТФ и устранение ацидоза (акто-

вегин); стимуляцию энергосберегающего шунта Роберт-

са, активирующего обменные процессы в центральной и 

периферической нервной системе и предотвращающего 

прогрессирование оксидантного стресса (препараты ян-

тарной кислоты); активацию собственных антиоксидантных 

систем (аскорбиновая кислота); активацию энергосбере-

гающего шунта цикла Кори, предотвращающего поврежде-

ние фосфолипидов мембран (цитиколин) [50].

Коррекция ЭД возможна с помощью применения эн-

дотелио- и ангиопротекторов, механизмы действия кото-

рых основаны на поддержании активности и структурной 

целостности эндотелия (алпростадил, сулодексид); под-

держании реологических свойств и текучести крови за счет 

снижения адгезии и агрегации тромбоцитов (ацетилсали-

циловая кислота, дипиридамол, клопидогрел); поддержа-

нии реологических свойств и текучести крови за счет воз-

действия на эритроциты (дипиридамол, пентоксифиллин, 

винпоцетин); поддержании текучести крови и предотвра-

щении тромбообразования за счет нормализации меха-

низмов свертывания крови (варфарин, гепарин натрия, 

эноксапарин натрия, надропарин кальция) [50].

Как было отмечено выше, АГ, СД и атеросклероз – 

наиболее частые коморбидные состояния у пациентов с 

COVID-19. Основная когорта пациентов с АГ и СД находится 

в возрасте от 50 лет и выше, это позволяет предположить, 

что возраст также является существенной причиной деста-

билизации коморбидной патологии при присоединении 

фактора агрессии в виде коронавирусной инфекции. Ука-

занное обстоятельство, с учетом выраженного патологиче-

ского воздействия коронавируса на эндотелий сосудистой 

стенки, объясняет вовлечение в патогенетический процесс 

практически всех анатомо-функциональных систем орга-

низма, что обусловливает разнообразие клинических про-

явлений этой инфекции. Поэтому в эпоху коронавирусной 

пандемии внимание врача должно быть обращено на ле-

карственные средства с органопротективными свойства-

ми, которые обеспечивают эндотелиопротекцию и способ-

ность восстанавливать реактивность микрососудов.

К препаратам, сочетающим в себе множественные 

эффекты, относится нафтидрофурил (Дузофарм). Нафти-

дрофурил – антагонист 5-HT
2
-рецепторов, локализованных 

в клетках гладкой мускулатуры мелких сосудов и тромбо-

цитах; он применяется в терапии сосудистых когнитивных 

нарушений [51, 52]. Рецепторы 5-НТ
2
 при ангиопатиях и 

коагулопатиях активизируются в зонах повреждения эн-

дотелия, взаимодействуя с серотонином, высвобождаю-

щимся при дегрануляции тромбоцитов; это потенцирует 

локальную вазоконстрикцию и микротромбозы [53, 54]. 

Нафтидрофурил снижает риск развития локальных тром-

боцитарно-вазоспастических реакций без влияния на сис

темную гемодинамику, препятствует агрегации и тромбо-

образованию за счет ингибирования проагрегантных и про-

адгезивных маркеров эндотелия (таких как плазминоген и 

антитромбин III), снижает уровень фактора Виллебранда, 

увеличивает концентрацию кислорода в митохондриях, 

оказывает протективный эффект на концентрацию внутри-

клеточной АТФ в условиях ишемии [55, 56]. Проявляя свои 

эндотелиопротективные свойства, он безопасно сочетает-

ся с другими реологическими препаратами, не провоцируя 

ни синдром обкрадывания, ни осложнения антитромботи-

ческой терапии, что крайне важно для коморбидных паци-

ентов с коронавирусной инфекцией, которые находятся на 

антиагрегантной или антикоагулянтной терапии [57].

Помимо глубоких патогенетических эффектов нафти-

дрофурил оказывает существенное влияние на качество 

жизни пациента. Эта цель становится всё более актуаль-

ной в настоящее время, поскольку пациент после перене-

сенной коронавирусной инфекции нередко не может вести 

привычный образ жизни из-за нарушенного физического 

и эмоционального состояния, а также социальной дез

адаптации. Астения, тревожно-депрессивные проявления 

и когнитивные нарушения не позволяют человеку вернуть-

ся на предшествующий болезни уровень. У таких пациен-

тов мультимодальное действие нафтидрофурила особенно 

ценно: помимо основного свойства – способности улуч-

шать когнитивные функции, он в силу своей медиаторной 

активности устраняет тревожно-депрессивную симптома-

тику и улучшает сон, что является залогом благополучного 

прогноза терапии [58].

Эффективность нафтидрофурила в терапии церебро-

васкулярных заболеваний подтверждена в многочислен-

ных клинических исследованиях. В российском иссле-

довании, в котором были проанализированы результаты 

лечения 650 пациентов (314 мужчин, 336 женщин), пере-

несших ишемический инсульт, выявлено, что применение 

нафтидрофурила в дозе 300 мг/сут статистически значимо 

повышало эффективность реабилитации [59]. Так, в группе 

приема препарата достаточное и полное восстановление 

неврологических функций отмечалось у 60,9% больных, а 
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в контрольной группе – у 34,2% (р < 0,001). Кроме того, на-

фтидрофурил достоверно повышал уровень бытовой адап-

тации, улучшал психоэмоциональное состояние и качество 

жизни пациентов. Данные двойного слепого плацебокон-

тролируемого исследования, включавшего 82 пациентов 

в подострой стадии инвалидизирующего инсульта, свиде-

тельствуют о том, что на фоне терапии нафтидрофурилом 

отмечалось более выраженное улучшение двигательных 

функций, ходьбы и повседневной активности; при этом 

восстановление при правостороннем поражении было бо-

лее эффективным, чем при левостороннем, что, возможно, 

обусловлено корригирующим влиянием нафтидрофурила 

на одностороннее пространственное игнорирование [60]. 

Авторы указывают, что подобный эффект наблюдается при 

применении бромокриптина и считается обусловленным 

дофаминагонистическими свойствами препарата.

Еще в одном исследовании, включавшем пациентов 

с синдромом умеренного когнитивного расстройства на 

фоне АГ, нафтидрофурил в дозе 300 мг/сут продемонстри-

ровал безопасность и эффективность в отношении улуч-

шения когнитивных функций и эмоционального состояния 

[61]. Кроме того, наблюдалась хорошая переносимость 

нафтидрофурила в комбинации с другими лекарственными 

средствами (антигипертензивными, статинами, антитром-

ботическими), что немаловажно, так как многие вазоактив-

ные церебропротекторы сложно сочетать с антиагреган-

тами (а последние – это основа профилактики инсульта). 

Нафтидрофурил не обладает лекарственным взаимодей-

ствием с препаратами, назначаемыми в качестве базисной 

терапии сердечно-сосудистых заболеваний, что, учитывая 

коморбидность и возраст больных инсультом, также имеет 

большое значение. В этой же работе были подтверждены 

клинически значимые анксиолитический и антидепрессив-

ный эффекты нафтидрофурила, что чрезвычайно актуально 

ввиду широкого распространения феномена постинсульт-

ной депрессии [61].

В 2011 г. был опубликован кокрейновский обзор, посвя-

щенный эффективности и безопасности нафтидрофури-

ла при деменции [62]. Из 28 релевантных публикаций для 

тщательного итогового анализа были отобраны 9, которые 

отражали результаты терапии 847 пациентов в 9 качествен-

но проведенных рандомизированных слепых плацебокон-

тролируемых исследованиях (6 из них выполнены в одном 

центре, 1 – в 2 центрах, и 2 исследования были многоцен-

тровыми). Доза нафтидрофурила составляла от 300 до 

600 мг/сут, а продолжительность приема – от 2 до 12 мес. 

Результаты подтвердили положительный эффект нафти-

дрофурила в отношении улучшения поведенческих и ког-

нитивных функций, а также функциональных возможностей 

и коррекции нарушений настроения у пациентов с демен-

цией. Положительное влияние препарата на когнитивные 

функции выявлялось преимущественно у пациентов с сосу-

дистой деменцией, но не с болезнью Альцгеймера.

W.М. Grossman et al. продемонстрировали, что нафти-
дрофурил улучшает психопатометрические параметры и 
показатели электроэнцефалограммы у пациентов с мяг-
кой и умеренной старческой деменцией [63]. Детальное 
нейропсихологическое обследование пациентов с умерен-
ными когнитивными нарушениями показало, что нафти-
дрофурил достоверно улучшал зрительную, вербальную, 
цифровую память и концентрацию внимания в сравнении с 
плацебо [64]. При сосудистой и смешанной деменции при-
ем 600 мг/сут нафтидрофурила на протяжении 1 года при-
водил к значительному улучшению когнитивных функций и 
общего состояния, при этом препарат хорошо переносил-
ся пациентами [65]. Установлено, что терапия нафтидро-
фурилом может замедлять прогрессирование сосудистой 
деменции, причем доза нафтидрофурила 400 мг оказалась 
столь же эффективной (по сравнению с плацебо), как и 
доза 600 мг [66]. Нафтидрофурил уменьшает бессонницу и 
улучшает внимание у здоровых пожилых пациентов, сохра-
няя, таким образом, их когнитивный потенциал [67].

Р. Költringer et al. проанализировали влияние приема 
400 мг нафтидрофурила в течение 7 дней по сравнению с 
плацебо на реологические свойства крови у 30 пациентов, 
страдавших цереброваскулярной болезнью I стадии с на-
личием атеросклеротических бляшек в бифуркации сонной 
артерии [68]. До начала курса лечения и через 4 и 8 дней 
приема препарата исследовали вязкость и эластичность 
цельной крови, вязкость плазмы, деформируемость эри-
троцитов и агрегацию тромбоцитов (спонтанную и индуци-
рованную). Через 8 дней у пациентов, принимавших нафти-
дрофурил, наблюдалось достоверное улучшение всех ука-
занных параметров, что свидетельствовало об улучшении 
реологических свойств крови. 

Еще в одном исследовании изучали влияние нафти-
дрофурила на нейрогуморальный гомеостаз и параметры 
мозговой гемодинамики у 60 больных 50–60 лет с дисцир-
куляторной энцефалопатией II стадии, обусловленной АГ 
[69]. Половина пациентов получали плацебо, другая поло-
вина – исследуемый препарат в дозе 200 мг 2 раза в сутки 
(продолжительность приема не указана). Под влиянием на-
фтидрофурила у больных с дисциркуляторной гипертони-
ческой энцефалопатией наблюдались улучшение настрое-
ния, работоспособности, исчезновение головной боли, го-
ловокружения, шаткости при ходьбе, а также нормализация 
содержания серотонина в периферической крови. Авторы 
сделали вывод, что нафтидрофурил в указанной выше дозе 
является препаратом выбора при хронических нарушениях 
мозгового кровообращения, обусловленных АГ.

Заключение
Увеличение в популяции числа лиц старшего возраста 

с АГ, СД и атеросклерозом позволяет прогнозировать воз-
растание заболеваемости церебральной микроангиопа-
тией и, следовательно, ХИГМ. COVID-19 служит фактором 
дестабилизации течения ХИГМ с возможностью развития 
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острой ишемии мозга. Современные представления о бо-
лезни малых сосудов и, в частности, о ее роли в инициации 
эндотелиальной дисфункции, воспалительных и тромбо-
тических процессов позволяют предполагать высокую зна-
чимость описанных механизмов у пациентов с COVID-19. 
Поэтому в период пандемии особое внимание у больных 
ХИГМ следует уделять лекарственным средствам, обла-
дающим плейотропными эффектами и доказанной эффек-
тивностью. Одним из препаратов выбора у такой категории 
пациентов может быть нафтидрофурил (Дузофарм).
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Treatment for Patients with Vascular Comorbidities and Chronic Cerebral Ischemia  
in the Era of the Coronavirus Disease Pandemic 
I.P. Amelina and E.Yu. Solovieva

Сhronic cerebral ischemia (CCI) development is caused by cerebral microangiopathy. Its main pathogenic mechanisms are arterial remodeling, 
increased arterial stiffness, endothelial dysfunction, impaired cerebrovascular reactivity, and inflammation, which ultimately lead to cerebral 
white matter damage followed by the development of cognitive impairment. It is known that COVID-19 caused by the SARS-CoV-2 coronavirus 
can have a pronounced negative impact on the CCI course due to the presence of interfering pathogenic mechanisms. Furthermore, comor-
bidities, especially in older patients, aggravate the course of this infectious disease and may serve as predictors of an unfavorable outcome. 
Therefore, in the era of the coronavirus disease pandemic, a differentiated approach to treatment of this cohort of patients should be based 
on the policy of using multiple action drugs with evidence-based efficacy. In this context, naftidrofuryl (Dusopharm) can be one of the drugs of 
choice for such patients. Its mechanisms of action and potential are discussed in this paper.

Key words: chronic cerebral ischemia, cerebral microangiopathy, COVID-19, naftidrofuryl.




