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СУЧАСНІ МОЖЛИВОСТІ НЕЙРОНАЛЬНОГО ЗАХИСТУ 
В ГОСТРОМУ ПЕРІОДІ ІШЕМІЧНОГО ІНСУЛЬТУ

Патофізіологія гострого ішемічного інсульту визна-
чається багатьма чинниками. Серед них виділяють два 
найважливіших процеси, що розгортаються послідов-
но: а) дефіцит локального мозкового та енергетичних 
ресурсів (кисню, глюкози) і формування локальної це-
ребральної ішемії [13]; б) розвиток патобіохімічних і мо-
лекулярних реакцій, зумовлених ішемічним і запальним 
каскадом [12, 39, 49]. У низці патофізіологічних після-
ішемічних процесів від оклюзії церебральної артерії до 
необоротного ураження нейронів існує декілька ланок 
прикладання для терапевтичного впливу. Тому розробка 
ефективних медикаментозних засобів, спрямованих на 
переривання відстрочених процесів загибелі нейронів, 
привертає все більшу увагу неврологів і фахівців інших 
спеціальностей.

Безумовно, для відновлення перфузії та функціо-
нування нейронів ішемізованої тканини мозку най-
успішнішим способом є тромболізис з використанням 
рекомбінованого тканинного активатора плазміногену 
(rt-PA) [34]. Проте його проведення обмежено вузькими 
рамками 3-годинного терапевтичного вікна, необхід-
ності надійної верифікації тромботичного характеру 
інсульту, жорсткими протипоказаннями до застосу-
вання, підвищеним ризиком геморагічних ускладнень. 
До того ж є повідомлення, що rt-PA, крім лікувальної 
(тромболітичної) дії, справляє нейротоксичні побічні 
ефекти [47]. Тому існує нагальна потреба впровадження 
ефективного й безпечного лікування, спрямованого на 
попередження необоротного ураження нейронів, за-
хисту їх від ішемічного ураження.

Другий також основний шлях терапії гострого ішеміч-
ного інсульту — медикаментозна нейропротекція (цито-
протекція), тобто захист нейронів від ушкоджувальної 
дії ішемічного каскаду, запобігання механізмам нейро-
нальної «смерті» на клітинному та молекулярному рівнях 
або корекція наслідків ішемії [25]. Проте тривалий пошук 
ефективних нейропротекторів не забезпечив однознач-
них позитивних результатів у клінічних випробуваннях 
(EUSI-Recommendations for Stroke Management) [28]. 
Тому питання щодо доцільності їх застосування в разі 
розвитку гострого ішемічного інсульту є предметом 
жвавої дискусії. Приводом до цього були такі факти. 
По-перше, у проведених за останнє десятиліття чис-
ленних випробуваннях великої кількості препаратів не-
йропротекторної дії встановлена ефективність більшості 
з них лише в експерименті на тваринах, натомість у клі-
нічних випробуваннях ІІ або ІІІ фази виявили виражені 
неприйнятні побічні дії або неефективність [11, 33, 38]. 
По-друге, аналіз неефективності більшості застосованих 
нейропротекторних засобів свідчить, що екстраполяція 
результатів з експериментальних тварин з моделями 
закупорки середньої мозкової артерії на неоднорідну 
популяцію пацієнтів, які пережили мозковий інсульт, не 
є коректною і виправданою [26].

Як би то не було, помилково було б ставити під сумнів 
значення і корисність медикаментозної нейропротекції 
для терапії у людей. Результати клінічних спостережень 

свідчать, що своєчасне призначення нейропротектор-
них засобів у комплексній терапії ішемічного інсульту 
зменшує вираженість неврологічного дефіциту та по-
ліпшує функціональний вихід інсульту [2].

Основною мішенню атаки для застосування нейро-
захисних стратегій є ішемічна напівтінь. Саме функціо-
нування нервових клітин ішемічної мембрани необхідно 
зберегти, щоб зменшити наслідки інсульту. Звичайно, 
нейрозахист ішемізованої тканини мозку ефективніше 
досягається, якщо він спрямований на блокаду основних 
механізмів розвитку загибелі нейронів, а також у разі 
ранніх строків призначення нейропротекторних засо-
бів. Результати доклінічних досліджень показали, що 
ефективність всіх нейропротекторних препаратів знижу-
ється або вони взагалі неефективні в разі застосування 
пізніше, ніж 4 год після розвитку ішемії [27]. Звичайно, 
для підтримки і стимуляції процесів відновлення невро-
логічних функцій лікування нейропротекторами гострої 
церебральної ішемії необхідно проводити тривало 
(місяці, роки).

Для визначення доцільності призначення засобів 
нейропротекторної терапії важливе значення мають 
методи нейровізуалізації, зокрема дифузійно-перфузійні 
МРТ-дослідження, за допомогою яких можна верифіку-
вати наявність потенційно-відновної ділянки ішемічної 
мембрани, що може сприймати застосований нейро-
протекторний препарат. Неважко передбачити, що 
методи нейровізуалізації мають відігравати важливу 
роль у клінічних випробуваннях ефективності окремих 
нейропротекторів у терапії ішемічного інсульту.

З-поміж існуючих лікарських засобів із заявленою не-
йропротекторною активністю найбільшу кількість ран-
домізованих подвійно сліпих плацебо-контрольованих 
клінічних випробувань ІІІ фази пройшов цитиколін [7, 
17, 19, 21, 32, 43, 48]. Із препаратів цитиколіна в Україні 
в 2006 р. зареєстрований Цераксон, міжнародна непатен-
тована назва його ЦДФ-холін, (цитидін 5'-дифосфохолін) 
виробництва компанії «Ferrer International» (Іспанія), 
презентований компанією «Nycomed» (Австрія).

Цераксон (цитиколін) належить до групи біомолекул 
живих систем — нуклеотидів і відіграє важливу роль 
у клітинному метаболізмі [19, 44]. Основними складови-
ми компонентами цитиколіну є природні метаболіти хо-
лін і цитидін. Тому препарат не належить до чужорідних 
хімічних сполук — ксенобіотиків, як більшість лікарських 
засобів, і практично не має побічних ефектів [7]. У 1983 р. 
було опубліковано біля 22 наукових праць, у яких опи-
сані фізико-хімічні властивості, фармакокінетика і біо-
доступність ЦДФ-холіну [10].

Ендогенний ЦДФ-холін синтезується в організмі, він 
є необхідною проміжною сполукою в метаболічному 
циклі біосинтезу медіатора ацетилхоліну і фосфатиділхо-
ліну (ФХ), одного із важливих структурних компонентів 
мембран нейронів мозку, який у разі ішемії розпадається 
з утворенням вільних жирних кислот і високотоксичних 
вільних радикалів [8, 22]. Коли ж цю сполуку вводять 
ззовні, її називають цитиколіном.
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Екзогенний цитиколін у формі натрієвої солі (цити дін 
5'-дифосфохолін натрію — аналог ендогенного цити ко-
лі ну) добре всмоктується в шлунково-кишковому тракті, 
гідролізується в тонкому кишечнику і в печінці до його 
складових — холіну та цитидіну. В подальшому ці ком-
поненти попадають у системний кровотік, проникають 
у головний мозок через ГЕБ, не пошкоджуючи його, де 
відбувається ресинтез цитиколіну з холіну та цитидіну. 
Ресинтезований у мозку цитиколін активує біосин-
тез фосфатиділхоліну і попереджує його катаболізм із 
нейрональних мембран [7, 40]. Препарат легко розчиня-
ється у воді, крові, в міжклітинній і внутрішньоклітинній 
рідині, що забезпечує швидку доставку його в уражені 
ділянки мозку. Біологічна доступність цитиколіну набли-
жається до 100 відсотків у разі перорального прийому 
та при парентеральному введенні. Препарат повільно 
виводиться із організму, що підтверджує його участь 
у процесах клітинного метаболізму [23].

Фармакологічні ефекти цитиколіну, що визначають 
його нейропротекторні властивості, завдяки чому за-
побігають розвитку необоротних змін нейронів у разі 
ішемії, забезпечуються такими механізмами: 

• зменшення надлишкового вивільнення з аксональ-
них терміналей ексайтотоксинів, стимуляція зворотно-
го внутрішньоклітинного захвату нейромедіаторних 
амінокислот, що попереджує розвиток феномену 
ексай то токсичності та викликану нею ексайтотоксичну 
загибель клітин і відповідно знижує активність NMDA-, 
AMDA-рецепторів [29];

• гальмування зумовлених ішемією процесів руй-
нування мембран нейронів завдяки безпосередньому 
впливу на активацію провідного ферменту катаболізму 
фосфоліпідів — фосфоліпази А2, відновлення структури, 
цілісності та пластичності зовнішніх цитоплазматичних 
нейрональних мембран за рахунок стимуляції біосин-
тезу фосфатиділхоліну (лецитину) та інтегрування його 
в мембрани уражених клітин [5, 41];

• участь у біосинтезі сфінголіпідів, що зумовлює від-
новлення зниженого ішемією рівня сфінгомієліну — ще 
одного фосфоліпідного компонента мембрани нейронів, 
а також кардіоліпіну — фосфоліпідного елемента внут-
рішньої мітохондріальної мембрани [5];

• усунення мітохондріальної дисфункції, стимуляція 
енергосинтезуючої функції мітохондрій, активація енер-
ге тичних процесів у нейронах, нормалізація процесів 
тканинного дихання і, таким чином, підвищення витри-
валості тканини мозку до гіпоксії/ішемії [9, 41, 45];

• відновлення активності Na+-K+-АТФази, рівня АТФ 
і нормалізація йонного гомеостазу [5, 24, 31];

• гальмування зумовленого ішемією перекисного 
окислення ліпідів (ПОЛ), нейтралізація вільних радикалів 
і малондіальдегіду (МДА), пригнічення вивільнення із 
мембранних фосфоліпідів вільних жирних кислот, вклю-
чаючи арахідонову, яка є субстратом для фосфоліпази 
А2, а продукти перетворення її під впливом циклоокси-
генази є важливим джерелом продукції активних форм 
кисню (АФК) [6, 30, 40, 49];

• активація ендогенної антиоксидантної (АО) системи 
захисту клітин: стимуляція синтезу глутатіона — нефер-
ментного фактора внутрішньоклітинного АО-захисту, 
стимуляція активності глутатіонредуктази, зниження 
рівня окисної форми глутатіона, який є показником 
редокс-потенціалу глутатіона [5, 7];

• активація антиагрегантних властивостей тромбо-
цитів — важливого компонента розвитку ішемічного 
ураження тканини головного мозку [36];

• стимуляція холінергічних процесів у головному 
мозку, відновлення уражених холінергічних нейронів 
за рахунок інтенсифікації продукції ацетилхоліну, що 
зумовлює поліпшення рухової функції [5, 23];

• гальмування і попередження «смерті» клітин шля-
хом пригнічення експресії білків, відповідальних за роз-
виток апоптозу, зменшення надлишкового вивільнення 
глутамату з аксональних терміналей, впливу на систему 
глутатіона і за рахунок пригнічення активності каспази-3 
у клітинах [14, 32, 37].

Таким чином, спектр фармакологічної дії Цераксону 
(цитиколіну), що визначає його нейропротекторні 
властивості, досить широкий і забезпечується нейроме-
діаторними, нейрометаболічними, нейротрофічними 
механізмами нейронального захисту на клітинному 
і молекулярному рівнях. Усі ці ефекти сприяють активації 
енергетичних процесів у нейронах. Препарат ефектив-
но впливає на ранні етапи ішемічного каскаду, а також 
коригує його віддалені наслідки, зумовлює блокаду про-
відних механізмів необоротного ураження нейронів, що 
формують стійкий неврологічний дефіцит.

Починаючи з 1990 р. проводяться клінічні досліджен-
ня ефективності застосування ЦДФ-холіну в лікуванні 
гострого ішемічного інсульту. Серед чималої кількості 
(понад 13) клінічних випробувань фази ІІ і ІІІ цитиколі ну 
минулих двох десятиліть у літературі детально аналі зують-
ся дослідження, проведені в США, Європі та Японії [5].

В Американських випробуваннях використовували 
пероральний шлях введення цитиколіна для лікування 
гострого ішемічного інсульту. Були проведені ІІ і ІІІ фази 
випробувань для оцінки терапевтичної ефективності 
препарату в 3-х дозуваннях 500, 1000 і 2000 мг/добу в по-
рівнянні з плацебо. Результати першого рандомізовано-
го дослідження засвідчили, що лікування 259 па цієн тів 
цитиколіном у дозі 500 і 2000 мг/добу через 12 тиж 
значно поліпшувало неврологічні функції (за шкалою 
NIHSS), функціональний (за індексом Бартел — ІБ) і гло-
бальний (за модифікованою шкалою Ренкіна — mRS) 
статус, а також когнітивні функції (за шкалою MMSE) 
у порівнянні з плацебо [16].

Наступне друге дослідження рандомізувало 394 хво-
рих з гострим ішемічним інсультом, які отримували цити-
колін дозою 500 мг/добу щоденно в межах перших 24 год 
після розвитку захворювання протягом 6 тиж. Детальний 
аналіз результатів випробування по казав, що в підгрупі 
пацієнтів зі середньоважким і важким перебігом інсульту 
з вихідними показника ми неврологічного дефіциту за 
шкалою NIHSS ≥ 8 ба лів на 12 тиж спостерігалось значне 
відновлення функ ціо нального стану пацієнтів (ІБ ≥ 95) 
у порівнянні з плацебо: повне відновлення в підгрупі ци-
тиколіну — у 33,0 %, у під групі плацебо — у 21 % (р = 0,05). 
Водночас у пацієнтів з параметрами NIHSS < 8 балів не 
спостерігалось чіткої різниці (цитиколін — 89 %, плаце-
бо — 77 %; р > 0,1) [17].

Ще одне дослідження було проведено для підтвер-
дження ефективності впливу високої дози цитиколіну 
(2000 мг/добу) на неврологічний статус і функціональні 
результати у пацієнтів зі середньоважким і важким 
гост рим ішемічним інсультом і вихідним неврологіч-
ним дефіцитом за шкалою NIHSS > 7 балів [18]. Під час 
аналізу результатів не було виявлено значної різниці 
в значеннях первинної кінцевої точки (≥ 7 пунктів по-
ліпшення за шкалою NIHSS). Проте детальний прицільно 
вибраний аналіз таких показників як mRS виявив по-
тенційну користь застосування цитиколіну. До того ж 
методами нейровізуалізації було показано, що терапія 
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з використанням цитиколіну в деяких хворих зменшує 
об’єм інфарктного ураження [51]. У всіх Американських 
випробуваннях безпечність використання препарату 
була подібною до безпечності застосування плацебо.

Недавно проведений мета-аналіз 7 великих клінічних 
досліджень, що ґрунтується на оцінці 1652 пацієнтів 
з гострим ішемічним інсультом і фоновим неврологіч-
ним дефіцитом за шкалою NIHSS ≥ 8 балів, підтвердив 
ефективність перорального прийому цитиколіну в дозах 
500, 1000, 2000 мг/добу протягом 6 тиж з відновленням 
неврологічних функцій через 3 міс після початку терапії, 
який достовірно поліпшував вихід інсульту порівняно 
з плацебо. Добре відновлення неврологічних функцій 
протягом 3-х міс лікування (загальний бал за шкалою 
NIHSS ≤ 1, mRS ≤ 1, ІБ ≥ 95) було досягнуто в 25,2 % 
па цієнтів, що лікувались цитиколіном, порівняно 
з 20,2 % — у групі плацебо. Найефективнішою вияви-
лася доза препарату 2000 мг/добу, вона підвищувала 
статистичні шанси сприятливішого виходу інсульту [21]. 
Лікування ішемічного інсульту цитиколіном зменшувало 
частоту інвалідності пацієнтів і показник смертності при 
довготривалому спостереженні на 10—12 % [43].

Узагальнюючи результати наведених досліджень, 
A. Davalos et al. (2002) зазначають, що цитиколін — це 
єдиний із відомих нейропротекторів, який виявив певні 
позитивні результати у всіх рандомізованих подвійно 
сліпих мультицентрових дослідженнях і продемонстру-
вав ефективність у заздалегідь визначених первинних 
кінцевих точках мета-аналізу. На відміну від багатьох 
інших препаратів, які виявилися неефективними в лі-
куванні інсульту протягом перших 6 год [35], цитиколін 
довів свою ефективність при застосуванні його в межах 
24 год після появи перших симптомів інсульту. До того 
ж профіль його безпечності забезпечує сприятливе 
співвідношення користь/ризик. Водночас у літературі 
зазначається, що пероральний прийом — не самий під-
ходящий шлях для введення препарату [7].

В Європейських клінічних дослідженнях було пока-
зано, що внутрішньовенне введення цитиколіну в різних 
дозуваннях і при різній тривалості лікування гострого 
ішемічного інсульту суттєво поліпшувало відновлення 
рухової функції (особливо в разі геміплегії), сприяло нор-
малізації ЕЕГ-параметрів, когнітивних функцій [5, 15, 42, 
45]. У раніше опублікованій роботі [20] застосовувалися 
внутрішньовенні інфузії цитиколіну дозою 1000 мг/добу 
в перші 48 год після розвитку інсульту і в подальшому 
протягом 30 діб лікування у 71 % пацієнтів спостеріга-
лося суттєве поліпшення неврологічного статусу, в групі 
плацебо — у 31 %.

У багатоцентровому подвійному сліпому плацебо-
контрольованому дослідженні, проведеному в Японії, 
яке включало 272 пацієнти з гострим ішемічним ін-
сультом, показано, що внутрішньовенне введення ци-
тиколіну в дозі 1000 мг/добу протягом 14 діб сприяло 
позитивному поліпшенню свідомості у 51 % пацієнтів, 
у контрольній групі — у 39 %. Водночас у 56 % обсте-
жених покращувалися неврологічні функції, в групі 
плацебо — у 26 % пацієнтів [48].

У нещодавно опублікованій іспанськими авторами 
роботі [46] повідомляється про безпечність і позитивні 
тенденції щодо ефективності цитиколіну в лікуванні 
хворих з інтрацеребральною геморагією. Проте ці дані 
потребують підтвердження великими клінічними ви-
пробуваннями. Детально аналізуються також сучасні 
можливості нейронального захисту з використанням 
цитиколіну не тільки після розвитку гострого порушення 

мозкового кровообігу, а й при лікуванні пацієнтів 
з травматичними ураженнями головного мозку, хвороб 
Альцгеймера, Паркінсона тощо [1, 3, 4, 19].

Тепер у країнах Європи проводиться мультицентрове 
рандомізоване плацебо-контрольоване дослідження 
ICTUS (International Citicoline Trial on acUte Stroke), яке 
передбачає аналіз ефективності застосування цитиколі-
ну в лікуванні 2600 пацієнтів з гострим ішемічним інсуль-
том. Аналіз результатів буде проведений з урахуванням 
вихідної кількості балів за шкалою NIHSS, часу початку 
лікування, локалізації інсульту та віку хворих.

За тривалий період використання цитиколіну 
в клінічній практиці змінювались спосіб його введення, 
різними були критерії відбору хворих, яким призна-
чався препарат, важкість інсульту, тривалість спостере-
ження, методологія оцінки результатів. Впровадження 
Цераксону в клінічну практику лікувальних закладів 
України як лікарського засобу нейропротекторного 
ряду потребує подальшого поглибленого дослідження 
та оцінки ефективності.

У своєму дослідженні ми поставили за мету оці-
нити ефективність внутрішньовенного застосування 
Цераксону за окремими шкалами (NIHSS, індекс Бартел, 
модифікована шкала Ренкіна), визначити вплив препа-
рату на загальний показник відновлення неврологічних 
функцій у хворих, виражений комбінацією показників 
цих шкал у пацієнтів із середньоважким і важким гост-
рим ішемічним інсультом.

Проведене комплексне клініко-неврологічне і лабо-
раторне обстеження 70 хворих (44 чоловіки та 26 жінок) 
з гострим ішемічним інсультом, віком від 46 до 76 років 
(в середньому — 62,8 ± 0,8 року). Діагноз гострого іше-
мічного інсульту (ГІІ) встановлювали за даними невроло-
гічної клініки, а також магнітно-резонансної (МРТ) та спі-
ральної комп’ютерної (СКТ) томографії. Функціональний 
стан магістральних артерій голови досліджували мето-
дами ультразвукової (УЗДГ) та транскраніальної (ТКДГ) 
доплерографії на апараті Multigon 500M (США).

Основною причиною мозкового інсульту у 51 пацієн-
та була артеріальна гіпертензія в поєднанні з атероскле-
розом судин або цукровим діабетом, у 19 — атероскле-
роз судин. Залежно від застосованої терапії хворих роз-
поділили на дві групи. До 1-ї групи увійшли 27 пацієнтів 
віком від 48 до 75 років (середній вік — 61,5 ± 1,3 року); 
до 2-ї контрольної групи — 43 пацієнти віком від 46 до 
76 років (середній вік — 62,6 ± 1,1 року).

Критерії включення пацієнтів до груп клінічного до-
слідження: вік > 18 років; рандомізація в межах 24 год 
після розвитку інсульту; наявність осередкових симп-
томів, характерних для гострого ішемічного інсульту; 
дані нейровізуалізації підтверджували діагноз гострого 
ішемічного інсульту; вихідний рівень неврологічного 
дефіциту ≥ 8 і < 22 бали за шкалою NIHSS (до того ж не 
менше 2 градацій із загальної суми балів були отримані 
за рахунок параметрів 5 і 6 пунктів шкали; значення 
показника за модифікованою шкалою Ренкіна безпо-
середньо перед інсультом складало ≤ 1 бала.

Критерії виключення: наявність за даними нейро-
візуалізації лакунарного інсульту, інфаркту мозочка, 
субарахноїдального, внутрішньомозкового і/або внут-
рішньошлуночкового крововиливу; вихідний рівень 
неврологічного дефіциту < 8 і > 22 балів за шкалою 
NIHSS; хворі у стані коми, із супутнім гострим інфарктом 
міокарда, нестабільною стенокардією, декомпенсова-
ною серцевою недостатністю; з припущенням наявності 
пухлини головного мозку.
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Ступінь порушення неврологічних функцій оцінюва-
ли на час госпіталізації, на 7-му, 14-ту, 21-шу добу захво-
рювання за шкалою NIHSS. Цю шкалу використовували 
також для оцінки динаміки регресу неврологічного 
дефіциту у хворих після лікування. Рівень повсякденної 
життєвої активності (функціональний статус) оцінювали 
за індексом Бартел (ІБ), глобальний статус — за модифі-
кованою шкалою Ренкіна (МШР).

Досліджували стандартні лабораторні тести: клініч-
ний аналіз крові, рівень глюкози в цільній крові, фібрин, 
фібриноген, протромбіновий індекс (ПТІ).

Лікування пацієнтів проводили за такою схемою. 
Пацієнтам 1-ї групи призначали Цераксон: 1—5 доба — 
1000 мг в 200 мл фізіологічного розчину хлориду 
натрію внутрішньовенно краплинно двічі на добу; 
6—10 доба — 500 мг в 200 мл фізіологічного розчину 
хлориду натрію внутрішньовенно краплинно двічі на 
добу; 11—15 доба — 500 мг внутрішньом’язово двічі на 
добу; 16—45 доба — по 200 мг перорально тричі на добу. 
Препарат застосовували в поєднанні з традиційною 
терапією: пентоксифілін 5 мл в 100 мл фізіологічного 
розчину хлориду натрію внутрішньовенно краплинно 
протягом 7—10 діб; гепарин у малих дозах підшкірно 
в біляпупкову ділянку живота або ацетилсаліцилова 
кислота — 320 мг перорально в перші 2 доби, а потім 
по 100 мг/добу; протинабрякова терапія — манітол, 
L-лізину есцинат внутрішньовенно краплинно; гіпо-
тензивні засоби (за необхідністю); ноотропні засоби не 
призначали. Пацієнти 2-ї контрольної групи отримували 
лише традиційну терапію. Курс стаціонарного лікування 
тривав 3 тиж. У подальшому хворі 1-ї групи продовжу-
вали прийом Цераксону перорально в амбулаторних 
умовах, а також антиагреганти, гіпотензивні засоби (всі 
пацієнти). Контроль за станом хворих здійснювали в умо-
вах стаціонару щоденно, в амбулаторних умовах — на 
30-й і 90-й день спостереження.

Терапевтичну ефективність Цераксону оцінювали на 
21-й день лікування за обсягом відновлення неврологіч-
них функцій у балах за шкалами NIHSS і МШР: 

висока ефективність — регрес неврологічного 
дефіциту за шкалою NIHSS > 4 балів, відновлення жит-
тєдіяльності за МШР > 1 бала;

помірна ефективність — зменшення неврологічного 
дефіциту за шкалою NIHSS на 4 бали, відновлення жит-
тєдіяльності за МШР на 1 бал;

відсутність ефекту — зменшення неврологічного 
дефіциту за шкалою NIHSS < 4 балів і відсутність дина-
міки за МШР.

Для оцінки повного відновлення неврологічних 
функцій через 3 міс комбінували показники шкал: NIHSS 
≤ 1 бал; ІБ ≥ 95 балів; МШР ≤ 1 бала. Статистична оброб-
ка матеріалу включала використання двовибіркового 
критерію Стьюдента.

У більшості хворих 1-ї клінічної групи (у 22) вияв-
ляли півкульний ішемічний інсульт: у 15 — вогнище 
ураження локалізувалось у басейні лівої середньої 
мозкової артерії, у 7 — правої середньої мозкової 
артерії. У 5 пацієнтів виявляли нелакунарний інфаркт 
у вертебрально-базилярному басейні (ВББ). Серед об-
стежених 2-ї контрольної групи у 34 вогнище ішемії ло-
калізувалось у каротидному басейні, в 9 — у ВББ. Це були 
пацієнти з однаковою тривалістю часу від перших про-
явів інсульту до початку терапії. За патогенетичними ме-
ханізмами розвитку ішемічні інсульти були таких типів: 
атеротромботичний (n = 14), кардіоемболічний (n = 8), 
не з’ясовано механізм розвитку інсульту — у 5 пацієнтів; 

у групі конт ролю: атеротромботичний (n = 21), кардіо-
емболічний (n = 14), не з’ясовано — у 8 пацієнтів.

Вихідний рівень порушення неврологічних функцій 
у хворих 1-ї групи в середньому дорівнював за шкалою 
NIHSS 11,6 ± 0,45 бала: у 19 пацієнтів розлади були 
середньої важкості (10,2 ± 0,25 бала), у 8 — важкими 
(15,2 ± 0,62 бала). У хворих 2-ї групи середній бал не-
врологічного дефіциту складав — 12,2 ± 0,36 бала: 
у 30 пацієн тів — був середньої важкості (10,6 ± 0,27 бала), 
у 13 — важким (14,4 ± 0,51 бала). Отже, клінічні групи 
були порівняні за вираженістю неврологічного де-
фіциту.

Динаміка регресу неврологічного дефіциту за шка-
лою NIHSS у хворих з гострим ішемічним інсультом 
середньої важкості на тлі лікування Цераксоном і тра-
диційною терапією наведена на рис. 1.

Рис. 1. Динаміка неврологічного дефіциту за шкалою NIHSS 
у хворих після ішемічного інсульту середньої важкості

Аналіз результатів лікування пацієнтів 1-ї групи 
з вихідним рівнем неврологічних порушень середньої 
важкості (10,2 ± 0,25 бала) засвідчив, що на тлі терапії 
Цераксоном неврологічні функції відновлювалися по-
чинаючи з першої доби: достовірне клінічне поліпшення 
відзначене на 7-му добу (7,7 ± 0,37 бала, р < 0,05), ще зна-
чніше відновлювався обсяг довільних рухів і сила в паре-
тичних кінцівках на 14 добу (6,5 ± 0,27 бала, р < 0,001), 
а на 21-шу — важкість неврологічних порушень знижу-
валась до 5,1 ± 0,31 бала, р < 0,001).

Втрачені функції у хворих з ішемічним інсультом се-
редньої важкості на тлі застосування традиційної терапії 
відновлювалися повільніше, ніж у пацієнтів 1-ї групи; 
достовірне відновлення обсягу довільних рухів і сили 
в паретичних кінцівках відзначали в період до 14-ї доби 
(9,2 ± 0,43 бала; р < 0,05) і лише на 21-шу добу зниження 
важкості неврологічних порушень досягало верхньої 
межі легкого ступеня (7,9 ± 0,38 бала; р < 0,05).

Еволюція неврологічних порушень у хворих з важ-
ким ішемічним інсультом на тлі лікування Цераксоном 
і традиційною терапією наведена на рис. 2. Втрачені 
неврологічні функції у них відновлювалися, звичайно, 
повільніше ніж у пацієнтів середнього ступеня важкості. 
Водночас темп відновлення неврологічних функцій за-
лежав від застосовуваної терапії. У пацієнтів з важким пе-
ребігом ішемічного інсульту з вихідним показником не-
врологічного дефіциту за шкалою NIHSS 15,2 ± 0,62 бала 
на тлі лікування Цераксоном у поєднанні з традиційною 
терапією помірне клінічне поліпшення наставало на 7-му 
добу (13,2 ± 0,75 бала; р > 0,05), достовірне відновлення 
втрачених функцій — від 14-ї (10,4 ± 0,49 бала; р < 0,05) 
до 21-ї доби (8,5 ± 0,65 бала; р < 0,001).
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Рис. 2. Динаміка неврологічного дефіциту за шкалою NIHSS 
у хворих після важкого ішемічного інсульту

У хворих з важким перебігом інфаркту мозку, які 
отримували традиційну терапію, достовірне відновлен-
ня обсягу довільних рухів і сили в паретичних кінцівках 
відзначали лише в період до 21-ї доби (11,3 ± 0,44 бала; 
р < 0,01). Отже, неврологічний/функціональний резуль-
тат на 21-шу добу в них був гірший порівняно з таким 
у пацієнтів, що лікувалися Цераксоном.

Статистичне порівняння регресу неврологічного 
дефіциту виявило не тільки прискорення темпу від-
новлення неврологічних функцій у хворих з ішемічним 
інсультом, що лікувались Цераксоном, а й достовірну 
різницю між середньою кількістю балів за шкалою NIHSS 
починаючи з 7-ї доби у пацієнтів з інсультом середньої 
важкості, з 14-ї доби — з важким перебігом інсульту.

Терапевтична ефективність Цераксону в порівнян-
ні з традиційною терапією на 21-шу добу лікування 
гострого ішемічного інсульту середньої важкості та 
важкого за обсягом відновлення неврологічних функцій 
у балах за шкалами NIHSS і МШР була різною: висока 
ефективність на тлі лікування Цераксоном у 70,4 %, 
традиційною терапією — у 34,9 %; помірна — відпо-
відно 22,3 % і 30,2 %. Рівень ранньої смерті суттєво не 
відрізнявся (Цераксон — 7,4 %, традиційна терапія — 
9,3 %; р >0,1).

В кінці курсу лікування (на 21-шу добу) частка па-
цієнтів, які вижили і не потребували сторонньої допо-
моги у виконанні найважливіших життєвих функцій, 
складала в 1-й групі — 37,0 %, у 2-й — 20,9 %. Отже, 
спостерігалося значніше відновлення функціонального 
стану в пацієнтів за індексом Бартел у групі обстежених, 
що лікувались Цераксоном.

Аналіз загального показника повного відновлення 
неврологічних функцій у хворих з гострим ішемічним 
інсультом, виражений комбінацією показників NIHSS ≤ 1, 
МШР ≤ 1 та ІБ ≥ 95 балів, засвідчив, що повне одужання 
протягом 3-х міс терапії було досягнуто у 30,8 % пацієн-
тів, що лікувались Цераксоном, порівняно з 22,2 % — 
у контрольній групі (р < 0,05). Препарат безпечний, 
добре переносився хворими, лише у двох пацієнтів 
спостерігалась нетривала артеріальна гіпотензія.

Таким чином, результати проведеного клінічного 
дослідження показали, що внутрішньовенне введення 
Цераксону в дозі 2000 мг на добу в лікуванні гостро-
го ішемічного інсульту середньої важкості та важкого 
в перші 24 год після його розвитку через 3 тиж після 
початку терапії зумовлювало високу ефективність у 

70,4 % пацієнтів, порівняно з 34,9 % — у групі осіб, які 
отримували традиційну терапію.

Застосування Цераксону в перші 24 год після роз-
витку гострого ішемічного інсульту достовірно підви-
щувало показник повного відновлення неврологічних 
функцій, вираженого комбінацією показників шкал 
NIHSS, індекс Бартел, МШР через 3 міс після початку те-
рапії у 29,6 %, в порівнянні з групою контролю — у 20,9 % 
обстежених.

Використання препарату Цераксон в комплексній 
терапії гострого ішемічного інсульту, безсумнівно, має 
важливе значення для підвищення ефективності терапії 
хворих з гострим ішемічним інсультом.

Безпечність використання препарату була подібною 
до безпечності застосування традиційної терапії.
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В исследовании проведена оценка эффективности внутри-
венного применения Цераксона в дозе 2000 мг в сутки у больных 
с среднетяжелым и тяжелым острым ишемическим инсультом с 
использованием отдельных шкал (NIHSS, индекс Бартел, модифи-
цированная шкала Ренкина) на 21-й день лечения и определяли 
влияние препарата на общий показатель восстановления не-
врологических функций, выраженный комбинацией показателей 
этих шкал на 90-й день наблюдения. Результаты проведенного 
клинического исследования показали, что внутривенное введе-
ние Цераксона в первые 24 часа после развития ишемического 
инсульта является высокоэффективным в лечении инсульта 
средней тяжести и тяжелого. Применения Цераксона в первые 
сутки после развития заболевания достоверно повышало по-
казатель полного восстановления неврологических функций 
через 3 мес. после начала терапии, в сравнении с группой 
контроля. Безопасность использования препарата была подобна 
безопасности применения тради ционной терапии.

S. M. Vinychuk1, V. О. Mokchnach1, M. M. Prokopiv1, O. A. Pustova2

Modern opportunities of neuronal protection 
during the acute period of ischemic stroke

1 National medical University named after А. А. Bogomoleс’ (Kyiv), 
2 Luhans’k state medical University (Luhans’k)

In the study they estimated the effi  ciency of intravenous injec-
tion of Ceraxon in the dose of 2000 mg per day among patients with 
moderate and severe acute ischemic stroke with the use of separate 
scales (NIHSS, Bartel’s Index, mRS) on the 21-st day of treatment and 
determined the eff ect of the medicine on the total index of neuro-
logic functions recovery, which is expressed by the combination of 
these scales indices on the 90-th day of observation.

Results of the conducted clinical study showed that intravenous 
injection of Ceraxon during the fi rst 24 hours after the ischemic 
stroke development appears to be highly eff ective in the treatment 
of the moderate and severe stroke. The use of Ceraxon development 
signifi cantly increased the index of full neurologic functions recovery 
in 3 months after the initiation of therapy in comparison with the 
control group. Safety of the medicine use appeared similar to the 
safety of the traditional therapy application.


