
61www.neurology.mif-ua.comN¹6(22), 2008

УДК 616.831�005�036.11�08�039.35�059:615.27

ÏÅÐÑÏÅÊÒÈÂÛ ÍÅÉÐÎÒÐÎÔÈ×ÅÑÊÎÉ ÖÅÐÅÁÐÎÏÐÎÒÅÊÖÈÈ

Â ÎÑÒÐÎÌ ÏÅÐÈÎÄÅ ÒßÆÅËÎÉ ×ÅÐÅÏÍÎ-ÌÎÇÃÎÂÎÉ ÒÐÀÂÌÛ

È ÌÎÇÃÎÂÎÃÎ ÈÍÑÓËÜÒÀ

Â.È. ×ÅÐÍÈÉ, Ò.Â. ×ÅÐÍÈÉ, È.À. ÀÍÄÐÎÍÎÂÀ, Ã.À. ÃÎÐÎÄÍÈÊ

Äîíåöêèé íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èì. Ì. Ãîðüêîãî

È.Ô. ÁÅËÅÍÈ×ÅÂ

Çàïîðîæñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò

Резюме. Представлены данные клинического, неврологического и электроэнцефалографического исследо�
вания у 32 пациентов в возрасте от 17 до 60 лет в течение 7 суток после черепно�мозговой травмы или
острого нарушения мозгового кровообращения. Исследования проводили до введения Цереброкурина и на
фоне максимальной концентрации препарата в плазме — через 30 минут после введения. С помощью
метода интегрального количественного анализа целостного ЭЭГ�паттерна определялись коэффициенты,
отражающие соотношения спектральных мощностей всех ЭЭГ�диапазонов. Реактивность мозга оцени�
валась по изменению абсолютной спектральной мощности и интегральных коэффициентов в ответ на
введение нейротропного препарата. Проводили оценку изменений когерентности ЭЭГ�активности в сим�
метричных лобных, височных, центральных и затылочных областях головного мозга и внутриполушарной
когерентности в пределах правой и левой гемисфер. Выявлено 3 типа реакций ЦНС на фармакологическое
воздействие Цереброкурина. Используя типы реактивности, оценивали эффективность применения пре�
парата Цереброкурин.
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Как известно, в патогенезе любой острой церебраль�
ной недостаточности (ОЦН), сопровождающейся анокси�
ей, обязательны изменения, укладывающиеся в концеп�
цию пенумбры — ишемической полутени [6, 7, 17, 31].

В структуре терапевтических воздействий [5–7, 9, 25,
28, 29] при церебральной ишемии ведущую роль играют
два основных направления:

— улучшение гемодинамики с целью компенсации
нарушенного мозгового кровообращения и адекватно�
го обеспечения структур мозга энергетическими суб�
стратами и кислородом;

— защита нейронов от ишемии, сохранение их струк�
туры, целостности и функциональной активности.

Эти воздействия достаточно тесно переплетаются меж�
ду собой, так как нейроны сохраняют свою жизнеспособ�
ность при восстановлении гемодинамики, а оптимизация
целого ряда показателей метаболических функций нейро�
нов улучшает кровенаполнение мозга [5, 6, 28, 29].

Одним из перспективных нейропротекторов нейро�
трофического ряда является Цереброкурин, созданный
специалистами лаборатории НПП «НИР» (г. Киев),
который содержит свободные аминокислоты, нейро�
пептиды и низкомолекулярные продукты контролиру�
емого протеолиза низкомолекулярных белков и пепти�
дов эмбрионов крупного рогатого скота.

Защитные эффекты Цереброкурина на ткань мозга
включают его оптимизирующее действие на энергети�
ческий метаболизм мозга и гомеостаз кальция, стиму�

ляцию внутриклеточного синтеза белка, замедление
процессов глутамат�кальциевого каскада и перекисно�
го окисления липидов. Одновременно препарат обла�
дает выраженными нейротрофическими свойствами. В
исследованиях, проведенных в последние годы, установ�
лена способность Цереброкурина повышать экспрес�
сию гена транспортера глюкозы (GLUT�1) через гема�
тоэнцефалический барьер и таким образом увеличивать
ее транспорт к головному мозгу в условиях экспери�
ментальной ишемии [1, 8, 26].

Показано также, что нейротрофические свойства
Цереброкурина связаны с защитой цитоскелета нейро�
нов вследствие ингибирования кальцийзависимых про�
теаз, в том числе кальпаина, и увеличения экспрессии
микротубулярного кислого протеина 2 (MAP2). Влия�
ние препарата на trk�B рецепторы нейротрофинов мо�
жет свидетельствовать о вовлечении его в регуляцию
естественных факторов роста. В экспериментальных
исследованиях выявлена способность Цереброкурина
предотвращать гиперактивацию микроглии и снижать
продукцию ИЛ�1α и других провоспалительных цито�
кинов, что отражает влияние препарата на выражен�
ность местной воспалительной реакции и процессов ок�
сидантного стресса в ишемизированной зоне мозга. В
ряде работ показано, что применение Цереброкурина
при острой церебральной ишемии способствует лучше�
му выживанию нейронов в зоне ишемической полутени
и торможению отсроченной гибели нейронов [1].
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Öåëü èññëåäîâàíèÿ

Изучение эффективности применения Цереброку�
рина у пациентов с острой церебральной недостаточ�
ностью различного генеза с помощью метода интеграль�
ного количественного анализа ЭЭГ�паттернов с опре�
делением реактивности центральной нервной системы
(ЦНС).

Ìàòåðèàë è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ

32 пациента (15 женщин и 17 мужчин в возрасте от 17
до 60 лет), с первых суток поступления в нейрореанима�
ционное отделение ДОКТМО получавшие препарат
Цереброкурин в дополнение к стандартному протоко�
лу лечения [6, 7, 12, 21, 22], были разделены на 2 группы.
1�я группа состояла из 19 больных с острым нарушени�
ем мозгового кровообращения (ОНМК), 2�я группа —
из 13 пациентов в острейшем восстановительном пери�
оде после перенесенной тяжелой черепно�мозговой
травмы (ЧМТ). В качестве контрольной группы (КГ)
использовали результаты ЭЭГ�исследования 12 сомати�
чески и неврологически здоровых добровольцев.

ЭЭГ�исследования проводились за 30 минут до и че�
рез 30 минут после внутримышечного введения Цереб�
рокурина в дозе 2 мл в сутки.

Изучались количественные показатели электроэн�
цефалограмм: абсолютная спектральная мощность
(АСМ, мкВ/√Гц) для δ� (1–4 Гц), θ� (5–7 Гц), α� (8–
12 Гц), α1� (9–11 Гц), β1� (13–20 Гц), β2� (20–30 Гц) час�
тотных диапазонов ЭЭГ и показатели когерентности
(межполушарная когерентность (МПКГ, %), внутри�
полушарная когерентность (ВПКГ, %)) [14, 18, 24]. Для
объективизации оценки ЭЭГ использован метод интег�
рального количественного анализа ЭЭГ�паттерна с вы�
числением интегральных коэффициентов (ИК), позво�
ляющих определить значимость отдельных частотных
спектров ЭЭГ в формировании целостного паттерна ЭЭГ
[18]. Реактивность ЦНС оценивалась по изменению аб�
солютной спектр�мощности и интегральных коэффи�
циентов с учетом особенностей МПКГ на основании
классификации типов реакций ЦНС на фармакологи�
ческое воздействие [18–20].

При поступлении в отделение выраженный невро�
логический дефицит (у пациентов с ОНМК — 6–9 бал�
лов по шкале ком Глазго (ШКГ), сопор — кома I; у боль�
ных с ЧМТ — 3–7 баллов по ШКГ, кома I–II) предопре�
делял резкую дезорганизацию ЭЭГ�паттерна. При визу�
альной оценке в обеих группах преобладали ЭЭГ�кри�
вые V типа по классификации Жирмунской — Лосева с
преобладанием δ� и θ�активности [11, 18].

При проведении интегрального количественного
анализа исходных ЭЭГ�паттернов пациентов [18–20]
было выявлено, что уровни 1�го ((δ + θ + β1)/(α + β2))
ИК превышали (p < 0,05) показатели КГ: у пациентов
1�й группы — в 3,9–4,02 раза, 2�й группы — в 4,6–5 раз.
Отмечался симметричный рост (p < 0,05) значений 5�го
(β1/β2) коэффициента на 26–34 % у больных 2�й группы
за счет активации низкочастотного компонента бета�
ритма. Значения 9�го (δ/α) и 11�го (δ/θ) ИК в исследуе�
мых группах были выше (p < 0,05) показателей КГ на

60–80 %. Показатели 15�го (α/β2) и 17�го (α1/β2) ИК были
в 1,5–3,8 раза ниже (p < 0,05) уровней контрольной груп�
пы, уровни 16�го (α/β1) коэффициента также были сни�
жены (p < 0,05) на 22,8–68 %. Однако достоверных раз�
личий между значениями этих коэффициентов в обеих
исследуемых группах не выявлено.

Изменения интегральных коэффициентов сочета�
лись у пациентов обеих групп с выраженными измене�
ниями показателей межполушарной когерентности. У
пациентов обеих групп средние значения МПКГ в цен�
тральных (С3С4) и затылочных (О1О2) отделах были сни�
жены (p < 0,05) на 18,2–19,9 % за счет уменьшения ко�
герентности альфа�, дельта� и бета�частотных компо�
нентов, что являлось отражением диэнцефальной не�
достаточности, так как динамика когерентности био�
потенциалов симметричных центральных областей сви�
детельствует преимущественно о функциональном со�
стоянии диэнцефальных образований [2–4, 10, 13]. Раз�
личия между 1�й и 2�й группами заключались в тенден�
циях к росту на 8,3–10,3 % МПКГ височных областей
(Т3Т4) α�диапазона и α1�поддиапазона у пациентов с
ЧМТ.

Наиболее выраженные отличия между 1�й и 2�й груп�
пами пациентов показателей левосторонней внутрипо�
лушарной когерентности были выявлены в централь�
но�окципитальной паре (С3О1), то есть в заднем отделе
полушария, проекции стволовых структур мозга. Так, у
пациентов 1�й группы (ОНМК) был отмечен рост
(p < 0,05) на 18,2–23,4 % среднего значения внутрипо�
лушарной С3О1 когерентности за счет увеличения ин�
теграции ритмов δ�, θ�, β1� и β2�частотных диапазонов. У
больных 2�й группы (ЧМТ) была выявлена тенденция к
снижению (p > 0,05) показателя средней С3О1 внутри�
полушарной когерентности за счет дезинтеграции θ�,
α� и β2�ритмов. Отличия показателей правосторонней
ВПКГ в 1�й и 2�й группах пациентов были выявлены
преимущественно в передних отделах коры. В лобно�
центральной паре (Fp2С4) у пациентов 1�й группы был
выявлен рост (p < 0,05) на 19,7–22,4 % показателей
ВПКГ θ�, β1� и β2�частотных диапазонов и тенденции к
увеличению (p > 0,05) ВПКГ дельта�активности. У боль�
ных 2�й группы были зафиксированы снижение (p < 0,05)
уровней δ� и θ�ВПКГ и тенденции к уменьшению уров�
ней β1� и β2�ВПКГ между лобной и центральной облас�
тями (Fp2С4) правого полушария. Неспецифические, то
есть зависящие от состояния срединных и подкорковых
образований [4, 14, 15], Fp�С когерентности обеих ге�
мисфер, таким образом, отражали различную степень
дисфункции подкорковых образований у пациентов с
ОНМК и ЧМТ.

С учетом классификации типов реакций ЦНС у па�
циентов обеих групп были зафиксированы значимые
изменения количественных и интегральных показате�
лей ЭЭГ в ответ на фармакологическое воздействие Це�
реброкурина (табл. 1) [20].

Выявлено небольшое количество реакций I типа —
отсутствие достоверных изменений показателей абсо�
лютной спектральной мощности и интегральных ко�
эффициентов у пациентов обеих групп: от 4 (2�я группа)
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до 5 % (1�я группа) (табл. 1). Подобные реакции были
зафиксированы всегда асимметрично, чаще в правом
полушарии.

Снижение уровня дезорганизации ЭЭГ�паттерна
(табл. 1) чаще наблюдалось во 2�й группе. Подобные ре�
акции ЦНС составляли 69 % всех изменений ЭЭГ. Среди
них преобладали реакции перераспределения мощности
III 2б подгруппы (30 %), для которых типичны частот�
ные перестройки на электроэнцефалограмме — увели�
чение α�мощности за счет синхронной редукции высо�
кочастотного бета�2� и «патологического» дельта�рит�
мов, умеренное снижение 9�го ИК, тенденция к росту
5�го и значительное увеличение уровня 15�го ИК. В 31 %
случаев изменений ЭЭГ во 2�й группе были зафиксирова�
ны реакции II типа, характеризующиеся уменьшением
(p < 0,05) суммарной мощности (СМ) за счет угнетения
медленноволновых δ� и θ�ритмов с умеренной редукци�
ей α�активности, с уменьшением уровней 1�го и 11�го
ИК (II 2а подгруппа — 12 %) или за счет снижения АСМ
всех частотных ЭЭГ�диапазонов и максимального угне�
тения β2�активности при стабильности показателей ИК
(II 2б подгруппа — 19 %). У пациентов 1�й группы (табл. 1)
реакции II 2а и II 2б подгруппы составляли 50 % всех
ЭЭГ�изменений. Следует отметить, что реакции II типа
отражали изменения степени активирующих воздействий
на кору со стороны подкорковых структур (ретикуляр�
ной формации), когда достоверное (p < 0,05) увеличение
суммарной мощности (1�я группа реакций) свидетель�
ствовало о снижении активирующих подкорковых про�
цессов, а снижение (2�я группа реакций) — об активации
подкорковых влияний. То есть реакции ЦНС II типа кос�
венно свидетельствовали о реализации фармакологичес�
кого эффекта на стволовом уровне.

В 1�й группе пациентов реакции, отражающие рост де�
зорганизации ЭЭГ�паттерна, встречались в 37 %, благо�
приятные реакции ЦНС (II 2а, II 2б подгрупп), свидетель�
ствующие об адекватной реакции на применение препа�
рата, составляли 50 %. У больных 2�й группы 69 % реакций
ЦНС относились к прогностически благоприятным, не�
благоприятные реакции составляли только 16 %.

Исследование динамики показателей межполушар�
ной когерентности в ответ на введение Цереброкурина
в обеих группах пациентов выявило следующие особен�
ности (табл. 2).

У пациентов 1�й и 2�й групп отмечался рост (p < 0,05)
показателей МПКГ альфа� и особенно альфа�1�частот�
ного диапазона в симметричных центральных отделах
коры (до 42,1 % в 1�й группе и до 61,5 % — во 2�й), что
являлось отражением роста функциональной активно�
сти диэнцефальных образований [2–4].

В проекционных стволовых зонах — симметричных
окципитальных (О1О2) отведениях — у пациентов с
ОНМК был выявлен рост (p < 0,05) уровней δ�, β1� и в
меньшей степени β2�когерентности (соответственно в
52,6 и 31,6–47,4 % случаев), что являлось ЭЭГ�корреля�
том активации отделов ствола, преимущественно кау�
дальных [14].

Для больных с ЧМТ более характерным было сни�
жение дельта� и бета�2�частотной межполушарной
(О1О2) интеграции (соответственно в 66,7 и 83,3 % слу�
чаев), что свидетельствовало о частичном снятии чрез�
мерных восходящих влияний ретикулярной форма�
ции ствола и усилении влияний на кору со стороны
диэнцефальных и базальных корковых регулирующих
систем. ЭЭГ�коррелятами подобных изменений регу�
ляции корковой активности у пациентов 2�й группы
являлись также увеличения уровней δ� и β1�МПКГ в
симметричных лобных (Fp1Fp2) отделах (соответ�
ственно в 66,7 и 38,5 % случаев), так как изменения
показателей когерентности биоритмов симметричных
лобных отделов отражают состояние базальных
структур мозга [2–4, 25].

Для пациентов 1�й группы в симметричных фрон�
тальных (Fp1Fp2) областях полушарий, напротив,
было типично снижение МПКГ в тета� и альфа�1�ди�
апазонах (более чем в 50 % случаев), что характери�
зовало уменьшение напряженности в регулирующей
системе диэнцефального уровня за счет активации вы�
шележащих медиобазальных отделов лобной коры и
полюса лобной доли, которые также являются регу�
ляторами активности неспецифической системы моз�
га [3, 10, 15, 24, 30].

Интересны разнонаправленные изменения межпо�
лушарной когерентности симметричных височных от�
делов (Т3Т4), выявленные у пациентов с ОНМК и ЧМТ в
ответ на введение препарата Цереброкурин. В 1�й груп�
пе пациентов было зафиксировано снижение (p < 0,05)
показателей θ�, β1� и β2�МПКГ (соответственно в 52,6;

Таблица 1. Типы реакций ЦНС у пациентов с ОНМК и ЧМТ в ответ на введение Цереброкурина, n (%)

Варианты реакции ЦНС 1-я группа (ОНМК) 2-я группа (ЧМТ)
Количество 19 (38 реакций) 13 (26 реакций)
Отсутствие изменений I тип 2/38 (5) I тип 1/26 (4)
Рост дезорганизации ЭЭГ-паттерна II 1а 3/38 (8)

II 1б 5/38 (13)
III 1а 4/38 (11)
III 1б 2/38 (5)

II 1а 3/26 (12)

Снижение дезорганизации 
ЭЭГ-паттерна

II 2а 9/38 (24)
II 2б 10/38 (26)

II 2а 3/26 (12)
II 2б 5/26 (19)
III 2б 8/26 (30)
III 3а 2/26 (8)

Гипореактивные изменения III 3б 3/38 (8) III 3б 4/26 (15)
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83,3 и 52,6 % случаев), что свидетельствовало об умень�
шении активности лимбических образований. У боль�
ных 2�й группы, напротив, были отмечены тенденции к
нарастанию сочетанности темпоральных областей —
увеличение (p < 0,05) показателей δ�, β1� и β2�МПКГ (со�
ответственно в 46,2; 55 и 83,3 % случаев), что традици�
онно трактуется как результат активации гиппокампаль�
ных структур и большего их синхронизирующего влия�
ния на формирование межполушарного взаимодействия
[10, 15].

У исследуемых 1�й группы в сравнении до и после
введения препарата Цереброкурин были определе�
ны высокие прямые корреляционные связи (r ≥ 0,85)
между изменениями следующих показателей МПКГ.
В симметричных затылочных (О1О2) областях — θ� и
α1�когерентности, β1� и β2�когерентности, θ� и β1�ко�

герентности, в соответствующих центральных
(С3С4) — α� и β2�когерентности, β1� и β2�когерентно�
сти, θ� и β1�когерентности, θ� и β2�когерентности, в
симметричных лобных (Fp1Fp2) — α1� и β2�когерент�
ности, в соответствующих височных (Т3Т4) — θ� и
α�когерентности, δ� и β2�когерентности. Такая соче�
танность изменений показателей когерентности раз�
личных частотных диапазонов в симметричных точ�
ках обеих гемисфер свидетельствует о глобальном
влиянии на формирование пространственно�вре�
менной структуры ЭЭГ неспецифических регулиру�
ющих структур мозга, что характерно для гипотала�
мических отделов [3].

У пациентов 2�й группы высокие прямые корреля�
ционные связи (r ≥ 0,85) между изменениями показате�
лей МПКГ были выявлены только в центральных и ок�

Таблица 2. Изменения межполушарной когерентности у пациентов с ОНМК и ЧМТ
в ответ на введение Цереброкурина, n (%)

Изменение МПКГ > 15 %
1-я группа (ОНМК) 2-я группа (ЧМТ)

Увеличение 
МПКГ (p < 0,05)

Снижение МПКГ
(p < 0,05)

Увеличение 
МПКГ (p < 0,05)

Снижение МПКГ 
(p < 0,05)

Количество исследуемых 19 19 13 13
Когерентность (Fp1Fp2) средняя – 3/19 (15,9) – –
Когерентность (Fp1Fp2) δ 6/19 (31,6) 6/19 (31,6) 9/13 (66,7) –
Когерентность (Fp1Fp2) θ 3/19 (15,9) 10/19 (52,6) 7/13 (53) 2/13 (16,7)
Когерентность (Fp1Fp2) α 3/19 (15,9) 3/19 (15,9) – 2/13 (16,7)
Когерентность (Fp1Fp2) α1 3/19 (15,9) 10/19 (52,6) – 4/13 (33,3)
Когерентность (Fp1Fp2) β1 5/19 (26,3) 5/19 (26,3) 5/13 (38,5) 5/13 (38,5)
Когерентность (Fp1Fp2) β2 6/19 (31,6) 3/19 (15,9) 2/13 (16,7) 4/13 (33,3)
Когерентность (С3С4) средняя 6/19 (31,6) 3/19 (15,9) – 4/13 (33,3)
Когерентность (С3С4) δ 3/19 (15,9) 5/19 (26,3) 3/13 (23,1) 5/13 (38,5)
Когерентность (С3С4) θ 6/19 (31,6) 3/19 (15,9) – 2/13 (16,7)
Когерентность (С3С4) α 6/19 (31,6) 3/19 (15,9) – 9/13 (66,7)
Когерентность (С3С4) α1 8/19 (42,1) – 8/13 (61,5) –
Когерентность (С3С4) β1 6/19 (31,6) 3/19 (15,9) 4/13 (33,3) 9/13 (66,7)
Когерентность (С3С4) β2 3/19 (15,9) 8/19 (42,1) 3/13 (23,1) 8/13 (61,5)
Когерентность (О1О2) средняя 6/19 (31,6) 6/19 (31,6) – 7/13 (55)
Когерентность (О1О2) δ 10/19 (52,6) 3/19 (15,9) – 9/13 (66,7)
Когерентность (О1О2) θ 6/19 (31,6) 6/19 (31,6) 4/13 (33,3) 4/13 (33,3)
Когерентность (О1О2) α 3/19 (15,9) 6/19 (31,6) – 4/13 (33,3)
Когерентность (О1О2) α1 3/19 (15,9) 3/19 (15,9) 3/13 (23,1) 4/13 (33,3)
Когерентность (О1О2) β1 9/19 (47,4) 3/19 (15,9) – 4/13 (33,3)
Когерентность (О1О2) β2 6/19 (31,6) 6/19 (31,6) – 11/13 (83,3)
Когерентность (Т3Т4) средняя – 3/19 (15,9) 4/13 (33,3) –
Когерентность (Т3Т4) δ 6/19 (31,6) 4/19 (21,1) 6/13 (46,2) 4/13 (30,8)
Когерентность (Т3Т4) θ 3/19 (15,9) 10/19 (52,6) 4/13 (33,3) 2/13 (16,7)
Когерентность (Т3Т4) α 3/19 (15,9) 3/19 (15,9) – 7/13 (55)
Когерентность (Т3Т4) α1 3/19 (15,9) 3/19 (15,9) 2/13 (16,7) –
Когерентность (Т3Т4) β1 3/19 (15,9) 16/19 (83,3) 7/13 (55) –
Когерентность (Т3Т4) β2 6/19 (31,6) 10/19 (52,6) 11/13 (83,3) –
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ципитальных отделах: β1� и β2�когерентности, α1� и β1�
когерентности в С3С4 отведениях и δ� и β2�когерентнос�
ти, δ� и β1�когерентности в О1О2 отделах. В симметрич�
ных центральных областях были зафиксированы силь�
ные обратные корреляционные связи (r ≤ –0,85) между
динамикой показателей МПКГ δ� и α1�частотных диапа�
зонов, α� и α1�ритмов, α� и β�волновых активностей.
Такое «разобщение» изменений показателей межполу�
шарной когерентности ЭЭГ [2, 3, 10] отражает, возмож�
но, одновременную активацию различных «этажей» ре�
гулирующих систем мозга — от нижележащих стволо�
вых до корковых медиобазальных — при введении Це�
реброкурина пациентам с тяжелой ЧМТ.

Так как при первом ЭЭГ�исследовании у пациентов
обеих групп в левом полушарии преобладало сниже�
ние уровней когерентности в коротких внутриполу�
шарных парах (Fp1С3, Fp1Т3 и Т3С3), то рост (p < 0,05)
значений ВПКГ, выявленный после применения пре�
парата Цереброкурин (табл. 3), отражает восстановле�
ние типичной для нормы пространственно�временной
организации биопотенциалов. Следует отметить обя�
зательные, но противоположно направленные изме�
нения уровней левополушарных ВПКГ β1� и β2�рит�
мов, выявленные по всем исследуемым парам. Так, у
пациентов 1�й группы в лобных и центральных облас�
тях интеграция низкочастотного β�ритма была отме�
чена в 52,6 %, дезинтеграция — в 36,8 % случаев, рост
(p < 0,05) ВПКГ «быстрого» бета�ритма — в 31,6 %,
снижение — в 52,6 % случаев. Аналогичные тенденции
изменений бета�когерентности были выявлены в па�
рах Fp1Т3, Т3С3 и С3О1. У больных 2�й группы преобла�
дали процессы интеграции бета�частотной активнос�
ти, наиболее выраженными они были в центрально�
окципитальной (С3О1) — рост β1�ВПКГ у 61,5 % иссле�
дуемых, увеличение β2�ВПКГ — у 84,6 % пациентов, во
фронтально�темпоральной (Fp1Т3) — увеличение β1�
ВПКГ у 76,9 % пациентов, рост β2�ВПКГ — у 84,6 %
исследуемых и во фронтально�центральной (Fp1С3)
областях — рост β1�ВПКГ у 38,5 % исследуемых, уве�
личение β2�ВПКГ у 53,8 % пациентов. Снижение уров�
ня β2�когерентности у 69,2 % пациентов с ЧМТ было
выявлено только между центральной и височной об�
ластью левой гемисферы (Т3С3).

Такая разнонаправленность изменений ВПКГ бета�
ритма прежде всего была связана с активацией или угне�
тением спектральной мощности бета�диапазона и от�
ражала ирритацию или снижение неокортикального
тонуса. Учитывая, что характеристики бета�активнос�
ти зависят от сохранности моноаминергической и глу�
таматергической нейротрансмиссии (H. Boddeke и со�
авт., 1997), причем рост мощности бета�частотного ди�
апазона коррелирует с усилением глутаматергических
возбуждающих влияний в структурах мозга, подобные
тенденции изменений ВПКГ после введения Церебро�
курина следует рассматривать как признаки симпати�
ко� или парасимпатикотонии [16].

Было отмечено характерное для группы пациентов
с ЧМТ нарастание дезинтеграции только «медленных»
дельта� и тета�ритмов в лобно�височной (Fp1Т3) и цен�

трально�височной парах (Т3С3) (табл. 3). Поскольку
кора средних отделов височной области обладает тес�
ными связями как со слуховыми и зрительными отде�
лами коры, так и с медиобазальными отделами, имею�
щими прямое отношение к неспецифическим, тони�
зирующим механизмам и аффективным процессам
(А.Р. Лурия, 1969), подобные тенденции изменений
ВПКГ, возможно, характеризовали специфические
процессы высшей нервной деятельности [27].
О.М. Гриндель (1985) отмечала триггерную роль вос�
становления сочетанности активности височных и цен�
тральных отделов доминирующего полушария, т.е. мо�
торно�речевой зоны коры. В левом полушарии рост
ВПКГ в данной паре (Т3С3) чаще отмечался у пациен�
тов 1�й группы (табл. 3) [4, 24, 27].

В правом полушарии (табл. 3) более выраженные
процессы интеграции ритмов были типичны для паци�
ентов 2�й группы. Прежде всего это относилось к пока�
зателям ВПКГ в лобно�центральной (Fp2С4) паре, где
рост (p < 0,05) уровня средней когерентности (в 84,5 %
случаев) был связан с синхронной интеграцией дельта�
(76,9 % случаев), θ� (53,7 % случаев), альфа� (38,5 % слу�
чаев), β1� (у всех исследуемых) и β2�ритмов (76,9 % слу�
чаев). Аналогичные тенденции были выявлены и в лоб�
но�височной и височно�центральной парах у пациен�
тов данной группы. В задних отделах правой гемисфе�
ры — в центрально�окципитальной паре (С4О2) — у ис�
следуемых 2�й группы преобладали снижение (p < 0,05)
когерентности «медленных» частотных ритмов и рост
(p < 0,05) сочетанности «быстрых» альфа� и бета�вол�
новых ритмов. У пациентов 1�й группы в задних отделах
правого полушария (С4О2), наоборот, чаще было выяв�
лено увеличение (p < 0,05) когерентности дельта� (84,2 %
случаев) и θ�ритмов (89,5 % случаев).

Выраженная динамика показателей ВПКГ в правой
гемисфере по сравнению с левым полушарием, выяв�
ленная у пациентов обеих исследуемых групп, во�пер�
вых, связана с более тесным функциональным взаимо�
действием правого полушария с диэнцефальными струк�
турами и активацией именно данных подкорковых об�
разований у больных с ОНМК и ЧМТ под влиянием
препарата Цереброкурин [2, 10].

Кроме того, одним из неспецифических стресс�ме�
ханизмов мозга является смена при стрессе домини�
рования полушарий (Л→П) [23]. Поэтому значимая
«правополушарная» реакция на введение Цереброку�
рина, одним из компонентов которой было выражен�
ное повышение внутриполушарной интеграции ЭЭГ�
ритмов, стала проявлением адекватных саногенетичес�
ких процессов в условиях стресса при ОЦН различно�
го генеза.

Таким образом, грубые изменения ЭЭГ�паттернов,
выявленные у пациентов с ОНМК и ЧМТ при поступле�
нии в нейрореанимационное отделение, в первую оче�
редь были обусловлены значительными морфострук�
турными изменениями коры больших полушарий, о чем
свидетельствовало резкое увеличение, относительно
нормальных значений, показателей интегральных ко�
эффициентов — 1�го ((δ + θ + β1)/(α + β2)), 9�го (δ/α) и



66 Ìåæäóíàðîäíûé íåâðîëîãè÷åñêèé æóðíàë N¹6(22), 2008

Таблица 3. Изменения ВПКГ у пациентов с ОНМК и ЧМТ в ответ на введение Цереброкурина, n (%)

Изменения

1-я группа (ОНМК), n = 19 2-я группа (ЧМТ) n = 13
Левое полушарие Правое полушарие Левое полушарие Правое полушарие

Увеличе-
ние ВПКГ 
(p < 0,05)

Снижение 
ВПКГ

(p < 0,05)

Увеличе-
ние ВПКГ 
(p < 0,05)

Снижение 
ВПКГ

(p < 0,05)

Увеличе-
ние ВПКГ 
(p < 0,05)

Снижение 
ВПКГ

(p < 0,05)

Увеличе-
ние ВПКГ 
(p < 0,05)

Снижение 
ВПКГ

(p < 0,05)
Когерентность 
(FpС) средняя

4/19 (21,05) 4/19 (21,05) – 3/19 (15,8) – – 11/13 (84,5) –

Когерентность 
(FpС) δ

6/19 (31,57) 10/19 (52,6) 7 /19 (36,8) 3/19 (15,8) 2/13 (15,38) 2/13 (15,38) 10/13(76,9) 2/13 (15,4)

Когерентность 
(FpС) θ

– – – 5 /19 (26,3) 7/13 (53,84) – 7/13 (53,7) 2/13 (15,4)

Когерентность 
(FpС) α

3/19 (15,78) 7/19 (36,8) 3/19 (15,8) 10 /19 
(52,6)

– – 5/13 (38,5) –

Когерентность 
(FpС) α1

3/19 (15,78) 0 6 /19 (31,6) 3 /19 (15,8) – 4/13 (30,76) – 2/13 (15,4)

Когерентность 
(FpС) β1

10/19 (52,6) 7/19 (36,8) 2/19 (10,5) 8 /19 (42,1) 5/13 (38,46) – 13/13 (100) –

Когерентность 
(FpС) β2

6/19 (31,57) 10/19 (52,6) 2 /19 (10,5) 2 /19 (10,5) 7/13 (53,84) 2/13 (15,38) 10/13 (76,9) –

Когерентность 
(FpТ) средняя

– 3/19 (15,78) 10 /19 (52,6) 9/19 (47,4) – – – –

Когерентность
(FpТ) δ

6/19 (31,57) 7/19 (36,8) 7/19 (36,8) 7/19 (36,8) – 11/13 (84,6) 9/13 (69,2) 4/13 (30,8)

Когерентность 
(FpТ) θ

10/19 (52,6) 3/19 (15,78) 11/19 (57,9) 4 /19 (21,1) – 8/13 (61,53) 4/13 (30,8) 2/13 (15,4)

Когерентность 
(FpТ) α

7/19 (36,8) 2/19 (10,5) 10 (/19 52,6) 9/19 (47,4) 3/13 (23,07) 2/13 (15,38) – 2/13 (15,4)

Когерентность 
(FpТ) α1

– – 10/19 (52,6) 4/19 (21,1) 2/13 (15,38) 5/13 (38,46) – 5/13 (38,5)

Когерентность 
(FpТ) β1

– 9/19 (47,36) 5 /19 (26,3) 11/19 (57,9) 10/13 (76,9) – 5/13 (38,5) 2/13 (15,4)

Когерентность 
(FpТ) β2

10/19 (52,6) 9/19 (47,36) 7 /19 (36,8) 7/19 (36,8) 11/13 (84,6) 2/13 (15,38) 4/13 (30,8) 7/13 (53,7)

Когерентность (ТС) 
средняя

3/19 (15,78) 4/19 (21,05) 4 /19 (21,1) 5/19 (26,3) – – 6/13 (46,2) 2/13 (15,4)

Когерентность 
(ТС) δ

11/19 (57,9) – 9/19 (47,4) 3/19 (15,8) 4/13 (30,76) 4/13 (30,76) 9/13 (69,2) 3/13 (23,1)

Когерентность 
(ТС) θ

5/19 (26,3) 2/19 (10,5) 10/19 (52,6) 4/19 (21,1) 5/13 (38,46) 7/13 (53,84) 7/13 (53,7) –

Когерентность 
(ТС) α

7/19 (36,8) 6/19 (31,57) 3/19 (15,8) 3/19 (15,8) – – 4/13 (30,8) 2/13 (15,4)

Когерентность
 (ТС) α1

3/19 (15,78) 7/19 (36,8) 7 /19 (36,8) – – 4/13 (30,76) 4/13 (30,8) 4/13 (30,8)

Когерентность 
(ТС) β1

16/19 (84,2) 3/19 (15,78) 3/19 (15,8) 14/19 (73,7) 9/13 (69,23) – – 6 /13 (46,2)

Когерентность 
(ТС) β2

6/19 (31,57) 9/19 (47,36) 10/19 (52,6) 9/19 (47,4) – 9/13 (69,23) 7/13 (53,7) 5/13 (38,5)

Когерентность 
(СО) средняя

11/19 (57,9) – 10/19 (52,6) – 4/13 (30,76) – 4/13 (30,8) –

Когерентность 
(СО) δ

10/19 (52,6) 6/19 (31,57) 16/19 (84,2) – 7/13 (53,84) 3/13 (23,07) 2/13 (15,4) 9/13 (69,2)

Когерентность 
(СО) θ

7/19 (36,8) 2/19 (10,5) 17/19 (89,5) – 5/13 (38,46) 4/13 (30,76) 2/13 (15,4) 4/13 (30,8)

Когерентность 
(СО) α

10/19 (52,6) 4/19 (21,05) 7/19 (36,8) 4/19 (21,1) 5/13 (38,46) 5/13 (38,46) 9/13 (69,2) 4 /13 (30,8)

Когерентность 
(СО) α1

2/19 (10,5) 9/19 (47,36) – 8/19 (42,1) – 9/13 (69,23) – –

Когерентность 
(СО) β1

5/19 (26,3) 4/19 (21,05) 4/19 (21,1) – 8/13 (61,53) 3/13 (23,07) 9/13 (69,2) –

Когерентность 
(СО) β2

6/19 (31,57) 12/19 (63,2) 11/19 (57,9) 7/19 (36,8) 11/13 (84,6) – 8/13 (61,5) 2/13 (15,4)
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11�го (δ/θ). Однако при тяжелой ЧМТ уровень морфо�
структурных корковых нарушений был выше, чем при
мозговом инсульте, об этом свидетельствовали не толь�
ко достоверные различия уровней интегральных коэф�
фициентов в обеих группах пациентов, но и различия
показателей внутриполушарной когерентности, в част�
ности неспецифической. Например, выявленное у боль�
ных с ЧМТ билатеральное снижение Fp�С интеграции
(в лобных и центральных отделах) в диапазонах β� и θ�
ритмов являлось ЭЭГ�коррелятом нейрональной и нео�
кортикальной дезинтеграции [14], в то время как проти�
воположно направленные изменения лобно�централь�
ной ВПКГ (рост справа и снижение слева), зафиксиро�
ванные у пациентов с ОНМК, отражали дисфункцию
подкорковых образований, преимущественно диэнце�
фального уровня [2–4, 11, 27].

Помимо корковых деструктивных процессов осо�
бенности ЭЭГ были обусловлены вовлечением в пато�
логический процесс при ОЦН различного генеза под�
корковых структур лимбико�гиппокампального, диэн�
цефального, стволового уровней, но степень дисфунк�
ции данных образований у пациентов обеих групп была
различной. Очень показательными в этом отношении
были различия межполушарной интеграции тета�вол�
новой ЭЭГ активности, выявленные в 1�й и 2�й группах.
У больных с ОНМК рост МПКГ тета�диапазона в сим�
метричных лобных, окципитальных, темпоральных и
(на уровне тенденций) центральных областях свиде�
тельствовал, согласно идеологии системных взаимоот�
ношений (А.В. Завьялов, 1990) [13], о возрастании на�
пряженности с ограничением функциональных резер�
вов в системах, генерирующих θ�ритм в условиях пато�
логии, то есть лимбических системах, главным образом
гиппокампе [11]. У пациентов с ЧМТ снижение межполу�
шарной интеграции тета�ритма отражало функциональ�
ную недостаточность лимбических структур. Не менее
информативными являлись различия характеристик
МПКГ «быстрого» бета�ритма в лобных и центральных
отделах коры, выявленные в обеих группах. Значитель�
ный рост интеграции β2�активности, характерный для
пациентов 1�й группы, и тенденции к росту уровня
β2�МПКГ у больных 2�й группы отражали разную сте�
пень активации ретикулярной формации стволовых
структур мозга [11, 27] — выраженную при ОНМК и не�
достаточную при ЧМТ.

Различия морфоструктурных и функциональных
нарушений корковых и подкорковых образований го�
ловного мозга при мозговом инсульте и тяжелой ЧМТ
предопределяли различия фармакореакций, формиру�
ющихся у пациентов обеих исследуемых групп в ответ
на введение препарата Цереброкурин.

Для пациентов с ОНМК типичными были: а) пре�
обладание симметричных реакций ЦНС II типа, при
которых достоверное (p < 0,05) увеличение суммар�
ной мощности (1�я группа реакций — 21 % всех ЭЭГ�
изменений у пациентов с ОНМК) свидетельствовало
о снижении активирующих подкорковых влияний на
кору, а уменьшение СМ (2�я группа реакций — 50 %
всех ЭЭГ�реакций у больных с ОНМК) — об актива�

ции восходящих влияний ретикулярной формации; б)
снижение межлобной (Fp1Fp2) когерентности θ� и α1�
диапазонов и рост межцентральной (С3С4) когерент�
ности альфа�диапазона, что отражало уменьшение
напряженности в регуляторной системе диэнцефаль�
ного уровня при достаточном уровне функциональ�
ной активности диэнцефальных образований; в) уве�
личение межокципитальной (О1О2) когерентности δ�,
β1� и β2�диапазонов, что являлось ЭЭГ�коррелятом
активации стволовых отделов, преимущественно ка�
удальных; г) снижение (p < 0,05) показателей θ�, β1� и
β2�МПКГ симметричных височных отделов (Т3Т4), что
свидетельствовало об уменьшении активности лим�
бических образований; д) сочетанность изменений
показателей когерентности различных частотных ди�
апазонов в симметричных точках обеих гемисфер, что
свидетельствовало о глобальном влиянии гипотала�
мических отделов на формирование пространствен�
но�временной структуры ЭЭГ неспецифических ре�
гулирующих структур мозга.

Для больных с ЧМТ были характерными: а) пре�
обладание реакций ЦНС III типа, свидетельствующих
об изменениях корковых биоэлектрических процес�
сов в ответ на введение Цереброкурина; б) снижение
дельта� и бета�2�частотной межполушарной (О1О2)
интеграции, что свидетельствовало о частичном сня�
тии чрезмерных восходящих влияний ретикулярной
формации ствола; в) рост показателей МПКГ альфа�
и особенно альфа�1�частотного диапазона в симмет�
ричных центральных (С3С4) отделах коры, что явля�
лось отражением роста функциональной активности
диэнцефальных образований; г) тенденции к нарас�
танию сочетанности темпоральных областей — рост
показателей δ�, β1� и β2�МПКГ, что традиционно трак�
туется как результат активации лимбических струк�
тур; д) увеличение уровней δ� и β1�МПКГ в симмет�
ричных лобных (Fp1Fp2) отделах, что отражало уси�
ление влияний на кору со стороны базальных корко�
вых регулирующих систем; е) «разобщение» измене�
ний показателей когерентности в симметричных об�
ластях, что отражало, возможно, одновременную ак�
тивацию различных «этажей» регулирующих систем
мозга — от нижележащих стволовых до корковых ме�
диобазальных. Можно сказать, что максимальный
ЭЭГ�эффект применения препарата Цереброкурин
был зафиксирован на уровне регуляторных мозговых
систем, которые изначально отличались наиболее
выраженной степенью дисфункции.

Âûâîäû

1. Использование классификации типов реакций
ЦНС на фармакологическое воздействие с применени�
ем метода интегральной количественной оценки ЭЭГ�
паттерна позволило оценить нейропротекторную эф�
фективность препарата Цереброкурин.

2. О более выраженной степени морфоструктурных
корковых нарушений при ЧМТ по сравнению с ОНМК
свидетельствовали различия уровней интегральных ко�
эффициентов и показателей внутриполушарной коге�
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рентности, в частности неспецифической, в обеих груп�
пах пациентов.

3. Преимущественный рост значений ВПКГ, выяв�
ленный после применения препарата Цереброкурин,
отражал восстановление типичной для нормы про�
странственно�временной организации биопотенциалов.

4. После введения Цереброкурина противоположно
направленные изменения ВПКГ бета�ритма у пациен�
тов с ОЦН различного генеза были связаны с активацией
или угнетением глутаматергических возбуждающих вли�
яний в структурах мозга, что следует рассматривать как
проявления симпатикотонии или парасимпатикотонии.

5. Выраженная динамика показателей ВПКГ в пра�
вой гемисфере по сравнению с левым полушарием, вы�
явленная у пациентов с ЧМТ и ОНМК, была связана с
более тесным функциональным взаимодействием пра�
вого полушария с диэнцефальными структурами и ак�
тивацией именно этих подкорковых образований у боль�
ных с ОЦН различного генеза под влиянием препарата
Цереброкурин.

6. Значимая «правополушарная» реакция на введе�
ние Цереброкурина также была проявлением адекват�
ных саногенетических процессов в условиях стресса при
ОЦН различного генеза.

7. Максимальный ЭЭГ�эффект после применения
Цереброкурина был зафиксирован на уровне регулятор�
ных мозговых систем, которые изначально отличались
наиболее выраженной степенью дисфункции.
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PROSPECTS OF NEUROTROPHIC CEREBRÎPROTECTION

AT ACUTE SEVERE CRANIOCEREBRAL TRAUMA

AND STROKE

V.I. Cherniy, T.V. Cherniy, I.A. Andronova, G.A. Gorodnik
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I.F. Belenichev
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Summary.  Information of  clinical,  neurological  and
electroencephalographic research of 31 patients aged from 17
till 60 years old during 7 days after craniocerebral trauma and
acute stroke is represented. The researches were conducted before
Cerebrocurin introduction and on a background of the
preparation plasma maximal concentration — in 30 minutes
after introduction. By means of the method of integrated
quantitative analysis of a complete EEG�pattern the factors
reflecting parities of spectral powers of all EEG were defined.
Reactance of brain was estimated on change of absolute spectral
powers and integrated factors in reply to introduction
neurotrophic preparation. Estimation of changes of EEG activity
coherence was conducted in the symmetric frontal, temporal,
central and occipital regions of cerebrum and in intrahemisphere
coherence in right and left hemispheres. 3 types of the CNS
reactions on pharmacological influence of Cerebrocurin were
found. Using the types of reactivity, we estimated efficiency of
Cerebrocurin application.

Key words :  craniocerebral  trauma, cerebral  stroke,
quantitative EEG, CNS responsiveness, neuroprotection,
Cerebrocurin.

ÏÅÐÑÏÅÊÒÈÂÈ ÍÅÉÐÎÒÐÎÔ²×ÍÎ¯ ÖÅÐÅÁÐÎÏÐÎÒÅÊÖ²¯

Â ÃÎÑÒÐÎÌÓ ÏÅÐ²ÎÄ² ÒßÆÊÎ¯ ×ÅÐÅÏÍÎ-ÌÎÇÊÎÂÎ¯

ÒÐÀÂÌÈ É ÌÎÇÊÎÂÎÃÎ ²ÍÑÓËÜÒÓ

Â.². ×åðí³é, Ò.Â. ×åðí³é, ².À. Àíäðîíîâà, Ã.À. Ãîðîäíèê

Äîíåöüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

³ì. Ì. Ãîðüêîãî

².Ô. Áåëåí³÷åâ

Çàïîð³çüêèé äåðæàâíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

Резюме. Наведені дані клінічного, неврологічного та електро�
енцефалографічного дослідження 32 пацієнтів віком від 17 до 60
років протягом 7 діб після черепно�мозкової травми або гостро�
го порушення мозкового кровообігу. Дослідження проводили
до введення Цереброкурину та на фоні максимальної концент�
рації препарату в плазмі — через 30 хвилин після введення. За
допомогою методу інтегрального кількісного аналізу цілісного
ЕЕГ�патерну визначалися коефіцієнти, що відображають відно�
шення спектральних потужностей усіх ЕЕГ�діапазонів. Реак�
тивність мозку оцінювалася за зміною абсолютної спектральної
потужності та інтегральних коефіцієнтів у відповідь на введен�
ня нейротропного препарату. Проводили оцінку змін когерент�
ності ЕЕГ�активності в симетричних лобових, скроневих, цен�
тральних і потиличних ділянках головного мозку та внутріш�
ньопівкульової когерентності в межах лівої та правої півкуль.
Виявлено 3 типи реакцій ЦНС на фармакологічну дію Церебро�
курину. Використовуючи типи реактивності, оцінювали ефек�
тивність уживання препарату Цереброкурин.

Ключові слова: черепно�мозкова травма, і мозковий інсульт,
кількісна ЕЕГ, реактивність ЦНС, нейропротекція, Цереб�
рокурин.
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