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ВВЕДЕНИЕ
Во многих странах мира наблюдается неуклонный 

рост смертности от сердечнососудистых заболева
ний (ССЗ). В частности, в Узбекистане в 2009 г. он 
составил 56,7 %. По прогнозам экспертов ВОЗ к 
2020 г. частота цереброваскулярных заболеваний 
возрастет на 75 % и эта тенденция  будет сохраняться 
с ростом продолжительности жизни людей. Свыше 
одной трети случаев смертности от ССЗ составляют 
мозговые инсульты. Поэтому ранняя диагностика 
и рациональная терапия доинсультных церебровас
кулярных осложнений, в частности хронической 
ишемии мозга (ХИМ) является надежным способом 
профилактики инсульта.

При сочетании тактики антигипертензивной 
терапии с современными мероприятиями по про
филактике и лечению больных артериальной гипер
тензией (АГ) с хроническими цереброваскулярными 
осложнениями (ХЦВО) можно достичь снижения 
уровня летальности от инсульта и инвалидизации 
от деменции более чем на 20 %. Это возможно при 
совершенствовании существующих и создании новых 
методик ранней диагностики ХЦВО и разработке 
новых и/или оптимизации существующих схем 
лечения таких пациентов [3, 4]. 

Цель исследования — оценить динамику цере
броваскулярных расстройств у пациентов с АГ на 
фоне антигипертензивной и нейрометаболической 
терапии.

ОБЪЕКТ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
В исследовании участвовали 75 больных  АГ с 

ХЦВО в возрасте 33–73 лет (средний возраст — 
(55,6 ± 9,8) года) со средней длительностью АГ 
(10,7 ± 6,7) года. 

У 33 (44 %) пациентов определили дисциркулятор
ную энцефалопатию (ДЭ) I ст., у 36 (48 %) — ДЭ II ст. 
и у 6 (8 %) — ДЭ II ст. с преходящими нарушениями 
мозгового кровообращения (ПНМК). Также у 58 
(77,3 %) больных диагностировали когнитивные 
расстройства. 

Критериями исключения были  сахарный диабет, 
острое нарушение мозгового кровообращения и 
острый инфаркт миокарда в анамнезе, сопутствую
щие заболевания кроветворной системы, почечная и 
печеночная недостаточность, онкологическая пато
логия и острые заболевания дыхательной системы. 

Всем больным проводили оценку кардиоло
гического, неврологического, психологического  
статуса и когнитивных функций по общепринятым 
стандартным методикам, которые дополнялись 
данными суточного мониторирования АД и пси
ходиагностических тестов различной целевой на
правленности (клиническая шкала В. П. Зайцева, 
шкалы тревоги СпилбергераХанина и депрессии 
Цунга, сокращенный многопрофильный опросник 
для исследования личности — СМОЛ).  

Нейропсихологическое обследование проводи
ли с использованием общепринятых стандартных 
тестов — краткая шкала оценки психического ста
туса (MMSE), тест рисования часов, батарея тестов 
лобной дисфункции (БТЛД), тест «5 слов», проба 
Шульте. 

Психопатологические расстройства невротиче
ского уровня диагностировали у 69 (92 %) больных: 
тревогу — у 21 (28 %) пациентов, депрессию — у 
18 (24 %), обсессивную фобию — у 15 (20 %), ипо
хондрию — у 9 (12 %) и анозогнозию — у 6 (8 %). 
Адекватное психологическое  состояние было у 6 
(8 %) обследованных.

Структурнофункциональное состояние голов
ного мозга   оценивали по данным биоэлектриче
ской активности головного мозга (БЭА) методом 
электроэнцефалографии (ЭЭГ) на компьютер
ном электроэнцефалографе «Neurocom Standart» 
(Украина).  Также  определяли липидный спектр 
крови, проводили электрокардиографию (ЭКГ) и 
при необходимости — суточное мониторирование 
АД (СМАД) и ЭКГмониторирование. 

Все исследования проводили по разработанному 
протоколу в  2 этапа:  этап I (стационарный) — в 
начале исследования (исходные данные) и этап II 
(амбулаторный) — через 3 мес. 

В зависимости от проводимой терапии паци
ентов распределили на 2 сопоставимые по изу
чаемым клиникопараклиническим параметрам 
группы. Больным 1й группы (n = 37) с целью 
нейропротекции назначили антагонист кальция с 
селективным антиспастическим действием — ни
модипин (Нитоп, Grand Medical, Великобритания). 
Пациенты 2й группы (n = 38) получали донатор 
оксида азота Lаргинин (Тивортин, ЮрияФарм, 
Украина)  в дозе 4,2 г/100 мл внутривенно капельно 
№ 10. 
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Все больные в качестве базисной терапии прини
мали диуретик индапамид  (2,5 мг/сут), вальсартан 
(80 мг/сут), клопидрогрель (75 мг/сут) и аторваста
тин (20 мг/сут). В течение всего периода наблюдения 
за больными дозу вальсартана титровали с  учетом 
исходного уровня АД — начальная доза составляла 
80 мг и далее увеличивали до 160 мг в сутки. За 
критерий эффективности антигипертензивной 
терапии принимали снижение диастолического 
АД (ДАД) на 10 % и систолического АД (САД) — на 
15  мм. рт. ст.

Полученные данные обработаны методами ва
риационной (tкритерий  Стьюдента) и непарамет
рической статистики (x2).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Использованные адекватные и современные 

методы диагностики для оценки соматического 
и неврологического статуса позволяли выделять 
нозологические формы  ХЦВО у больных АГ: ДЭ 
I ст.  — у 44 % пациентов,  ДЭ II ст. —  у 48 % и ДЭ II ст. 
с эпизодами ПНМК — у 8 %. Выраженные формы 
ХЦВО ассоциировались с такими модифицируемы
ми факторами риска, как низкая толерантность к 
стрессу, гиперхолестеринемия, ожирение и комор
бидность АГ с ИБС, что усиливает возможность 
прогрессирования ХЦВО у больных АГ.  

При ЭЭГ патологические изменения выявили у 
всех больных: у большинства — в виде различной 
степени выраженности общемозговых нарушений 
и у  10,7 % — в виде очаговых (в основном для лиц, 
перенесших ПНМК или транзиторноишемические 
атаки.  

На выборочно проведенных томограммах (КТ 
или ЯМР) головного мозга определяли картину 
«сосудистой энцефалопатии», расширение желу
дочковой системы с перивентрикулярным распо
ложением различной величины очажков ишемии. 

По результатам нейропсихологического ис
следования (4 теста из 5) выявили почти у 70 % 
обследованных умеренные и легкие когнитив
ные расстройства (признаки нарушения памяти, 
внимания и процессов мышления) при наличии 
субъективных жалоб у  38 %. Это свидетельствует, 
что симптомы деменции у больных АГ с ХЦВО 
могут длительно протекать скрыто. Поэтому каждый 
больной с АГ, особенно со стажем гипертонии более 
5 лет,  должен проходить не только неврологиче
ское и нейрофизиологическое обследование, но и 
нейропсихологическое.  

По результатам 3кратного измерения АД по 
методу Н.С. Короткова установлено, что САД со
ставляло (163,1 ± 18,5) мм. рт. ст. и ДАД — (92,0 ± 
6,9) мм. рт. ст. Согласно классификации ВНОК 
(2010 г.), у 40 % больных определили АГ I ст., у 36 % — 
II ст. и у 24 % —  III ст., риск у всех пациентов был 
высоким (III–IV). 

Данные суточного мониторирования АД (СМАД) 
были вариабельны — преобладали больные с повы
шением  как систолического, так и диастолического 
АД в ночное время (нондипперы), у которых чаще 
встречались выраженные формы ХЦВО (ДЭ II cт. 

и ДЭ с ПНМК). Наши данные о большей частоте 
встречаемости ХЦВО у больных с отсутствием сни
жения АД в ночное время соответствуют таковым 
других исследователей (Д. В. Преображенский, 2000).

При исследовании липидного спектра крови 
у 66 (88 %) больных выявили различной степени 
выраженности гиперлипидемию. Установлено, 
что у больных с выраженными формами ХЦВО 
определялся повышенный уровень атерогенных 
фракций. Так, у больных ДЭ II cт. и ДЭГЭ с ПНМК 
уровень ОХ составил соответственно (217,8 ± 19,1)  
и (226,0 ± 11,5) мг.дл.; ТГ — соответственно (208,0 ± 
9,7) и (221,0 ± 14,3) мг.дл.; ХС ЛПОНП — соот
ветственно (41,6 ± 3,9) и (44,2 ± 2,5) мг.дл.; ХС 
ЛПНП — соответственно (136,3 ± 5,8) и (146,0 ± 
5,2) мг.дл.; ХС ЛПВП — соответственно (38,0 ± 2,8) 
и (35,6 ±1,0) мг.дл.;  КаХС — соответственно (4,6 ± 
0,7) и (5,3 ± 0,3) ЕД. 

Из приведенных данных можно сделать заключе
ние, что гиперлипидемия являясь высоким риском, 
способствовала формированию ХЦВО у больных 
АГ, особенно тяжелых форм, что было учтено при 
определении тактики лечения.

У пациентов 1й группы после 3 мес терапии 
целевого уровня АД удалось достичь у 73,5 % на
блюдаемых (р < 0,05) — суточный уровень ДАД и 
САД снизились соответственно на 18,7 и 11,2 % 
(р < 0,05). По данным СМАД выравнивались такие 
показатели, как ночной уровень АД, вариабельность 
ДАД и САД,  индекс нагрузки. 

В неврологическом статусе субъективные симп
томы имели более быструю положительную дина
мику. Так, уменьшение интенсивности и полное 
прекращение головных болей произошло в 60 % 
пациентов (при исходных 85 %), головокружения — в 
51 %  (при исходных 75,1%), шума в ушах — в 40 % 
(против исходных 50 %). Улучшение качества сна 
отметили 40 % пациентов (исходно жаловались 60 %) 
все больные перестали жаловаться на фотопсии.

Улучшение объективной неврологической 
симптоматики наиболее выраженно проявилось 
в регрессе или снижении центрального пареза 
VII пары ЧМН, уменьшении степени выраженности 
повышения сухожильных рефлексов более чем у 
70 % больных. Следующими по частоте положи
тельной динамики были патологические симптомы 
ЯкобсонаЛаска, МаринескуРадовичи, которые 
уменьшились или регрессировали у 60 % пациентов. 
Менее податливыми  были дискоординаторные 
расстройства, положительную динамику которых 
отметили у 48 % больных. 

У пациентов 1й группы выявленные в ней
ропсихологическом статусе скрыто протекающие 
когнитивные нарушения (расстройства памяти, 
внимания и др.) легкой степени подверглись полной 
редукции, а умеренные перешли в категорию легких. 

По данным ЭЭГ частота выраженных признаков 
нарушения БЭА головного мозга снизилась с 44 
до 12 %, а очаговые изменения регрессировали 
полностью. 

Динамике (р < 0,05) подверглись и липидные 
фракции у этих больных:  ОХ снизился на 40 %, 



УКРАЇНСЬКИЙ ХІМІОТЕРАПЕВТИЧНИЙ ЖУРНАЛ — №3–4 (30) — 2013 65

Матеріали симпозіуму «Актуальні питання  інфузійної терапії», 6 жовтня 2013, Київ

ТГ  — на 41 %, ХС ЛПВП повысился на 15 %, ХС 
ЛПНП снизился на 16 %, а ХС ЛПОНП  — на 15 %, 
КаХС — на 15 %. В целом уровни показателей ли
пидного спектра крови после лечения приблизились 
к нормативным.

У пациентов обеих групп гипотензивный эффект 
после проведенной комплексной терапии в течение 
3 мес  достоверно неотличался, целевой уровень 
АД был достигнут.

По окончанию исследования регресс (или умень
шение) субъективной и объективной симптома
тики неврологического статуса определили у 84 % 
больных 2й группы (р < 0,05). Однако, в отличии 
от 1й группы, положительная динамика нейропси
хологических (когнитивных) расстройств была 
более выраженной — увеличились результаты теста 
ММSЕ (на 14 баллов против 5) и БТЛД (на 12 баллов 
против 4,3), улучшилась динамика TPZ (в 4 раза 
против 1,5). Эти данные еще раз указывают на то, 
что донатор оксида азота Lаргинин выполняет 
эффективную медиаторную функцию. Лучшей также 
была динамика и ЭЭГпаттернов: нормализация 
произошла у 16 % больных (что больше на 4 %), а 
регресс умеренной патологии — у 22 % (р < 0,05). 
Очаговые нарушения регрессировали полностью. 

Изменения биохимических показателей, в от
личие от динамики  психологического статуса и 
нейрофизиологических данных, были менее демон
стративными у больных 2й группы. На наш взгляд 
это объясняется тем, что пациенты 1й группы в 
комплексе лечения получили антагонист кальция 
нимотоп, который, как и другие АК дигидропири
динового ряда, обладает свойством потенцирования 
действия гиполипидемических препаратов, что 
подтверждается и литературными данными. Так, в 
многоцентровом, плацебоконтролируемом иссле
довании АSСОТ  было показано, что при сочетании 
статинов с амлодипином на 40 % снижается риск 
возникновения ишемического инсульта. Тогда как 
в исследованиях, где статины не сочетали с АК, 
результаты были намного ниже:  в САRЕ — на 31 %, 
в HPS — на 27 %, в LIPID — на 19%. 

Динамика показателей липидного спектра крови 
у больных 2й группы, надо не имела статистически 
достоверных различий от таковой у пациентов 1й 
группы. 

Применение Lаргинина на фоне базисной тера
пии у больных 2й группы благоприятно повлияло 
на неврологическую, психологическую сферы и 
особенно на функциональную активность головного 
мозга. Это объясняется не только эндотелийпро
тективными свойствами препарата, но и, будучи 
донатором оксида азота, Lаргинин восполняет в 
ЦНС его дефицит, как одного из нейромедиаторов.  

У пациентов обеих групп не наблюдали побочных 
эффектов, требующих отмены препаратов. 

Таким образом, на основании данных нашего 
исследованию и анализа литературы [1, 4, 5], можно 
сделать заключение, что наличие антигипертен
зивных, антиагрегантных и гиполипидемических 
препаратов в составе базисной терапии определяет 
ее еффективность у больных АГ. 

При выборе лечения больным АГ с ХЦВО нужно 
отдавать предпочтение препаратам, имеющим це
ребропротективную активность. Это прежде всего 
сартаны (вальсартан) и тиазидые диуретики (индапа
мид). Комбинация их с нимотопом или Lаргинином 
потенцирует нейропротективный эффект.

Включение в комплекс лечения больным АГ 
с ХЦВО нейротропных препаратов необходимо 
проводить дифференцировано: при наличии невро
логических симптомов и когнитивных расстройств 
предпочтительным представляется донатор оксида 
азота Lаргинину, восполняющий в ЦНС его дефи
цит (как один из нейромедиаторов).
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