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Хронические формы цереброваскулярных забо-

леваний (ЦВЗ), а также последствия острых 

нарушений мозгового кровообращения 

(ОНМК) являются значимой медико-социальной пробле-

мой. В первом случае это обусловлено прогрессирую-

щим развитием когнитивных и двигательных наруше-

ний, а также значительным снижением качества жизни 

пациентов, а во втором – развитием стойкой инвалиди-

зации с потерей трудоспособности у выживших после 

инсульта пациентов [1]. Более того, улучшение оказания 

помощи пациентам в остром периоде инсульта, а также 

постарение населения и увеличение в популяции числа 

лиц с факторами риска развития и прогреccирования 

сердечно-сосудистых заболеваний делают проблему 

оказания помощи пациентам с хроническими ЦВЗ еще 

более актуальной [2, 3]. В 2014 г. заболеваемость ЦВЗ 

составила 6 102,2 случая на 100 тыс. человек населения 

[4]. В связи с неуклонным ростом числа больных с сосу-

дистыми заболеваниями головного мозга предотвраще-

ние их прогрессирования и улучшение качества жизни 

таких пациентов являются важнейшими задачами совре-

менной ангионеврологии. 

Термин «дисциркуляторная энцефалопатия» был 

предложен еще в конце 1950-х гг. сотрудниками Института 

неврологии АМН Г.А. Максудовым и Е.В. Шмидтом для 

обозначения прогрессирующего диффузного поражения 

головного мозга, обусловленного нарастающим ухудше-

нием кровоснабжения ткани мозга. В последние годы в 

литературе идет активная дискуссия по поводу целесо-

образности применения этого термина, прежде всего в 

связи с его отсутствием в Международной классифика-

ции болезней Х пересмотра (МКБ-X). ДЭ – группа хрони-

ческих сосудистых заболеваний головного мозга, разви-

вающихся вследствие перенесенных эпизодов острой 

церебральной ишемии (в т. ч. и «немых» инфарктов 

головного мозга), а также медленного прогредиентного 

ухудшения кровоснабжения ткани мозга. В МКБ-Х данные 

состояния классифицируются в рубриках I67.2 

(«Церебральный атеросклероз»), I67.3 («Прогрессирующая 

сосудистая лейкоэнцефалопатия»), I67.8 («Другие уточ-

ненные поражения сосудов головного мозга»), а также 

I69.3 («Последствия инфаркта мозга»). 

Диагноз ДЭ устанавливается при наличии основного 

сосудистого заболевания (атеросклероз, артериальная 

гипертензия (АГ) и др.) и рассеянных очаговых невроло-

гических симптомов в сочетании с субъективными и 

общемозговыми симптомами (головная боль, головокру-

жение, шум в голове, снижение памяти, работоспособно-

сти и интеллекта). В клинической картине ДЭ наблюдает-

ся сочетание когнитивных нарушений, эмоциональных 

расстройств и очаговой неврологической симптоматики, 

характер которой определяется преимущественной лока-

лизацией изменений вещества мозга и их выраженно-

стью. Прогрессирование неврологических и психических 

расстройств может быть вызвано устойчивой и длитель-

ной недостаточностью мозгового кровообращения и/или 

повторными эпизодами дисциркуляции, протекающими с 

клинической симптоматикой (в виде ОНМК) или субкли-

нически. Одним из наиболее тяжелых проявлений ДЭ 

является сосудистая деменция [5, 6]. 

Терапия пациентов с ДЭ включает профилактику 

инсульта, а также использование препаратов, направлен-

ных на улучшение качества жизни. С учетом того, что 

основную часть больных с ДЭ составляют люди пожилого 

и старческого возраста, очевидна необходимость адек-

ватной терапии сопутствующих соматических заболева-

ний, течение которых существенно влияет на нервно-пси-

хический статус. Лечение атеросклероза, АГ, сопутствую-

щих соматических заболеваний должно проводиться 

совместно с соответствующими специалистами и вклю-

чать назначение антиагрегантов (у пациентов, перенес-

ших некардиоэмболический инсульт, при атеросклерозе с 
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преимущественным поражением брахиоцефальных арте-

рий), непрямых антикоагулянтов (у пациентов, перенес-

ших кардиоэмболический инсульт вследствие мерцатель-

ной аритмии, в ряде случаев при коагулопатии), гипотен-

зивных препаратов, статинов и др. Указанные препараты 

назначаются прежде всего с целью первичной или вто-

ричной профилактики ишемических НМК. Обоснованность 

их использования доказана результатами ряда многоцен-

тровых международных плацебо-контролируемых иссле-

дований, а также нашла отражение в европейских [7] и 

североамериканских [8, 9] рекомендациях по профилак-

тике инсульта. Очевидно, что адекватная профилактика 

ишемических НМК у пациентов с хронической ишемией 

головного мозга (ХИМ) не только улучшает прогноз 

жизни больных. Большинство препаратов, назначаемых с 

целью профилактики инсульта, уменьшая риск развития 

инфарктов (в т. ч. «немых» или повторных) головного 

мозга, оказывают положительное влияние на клиниче-

ские проявления хронических ЦВЗ, в частности, способ-

ствуя уменьшению прогрессирования когнитивных и 

экстрапирамидных расстройств. 

Особое место в лечении хронических ЦВЗ занимают 

цито-нейропротекторные препараты. Как известно, под 

нейропротекцией подразумевается любая стратегия 

лечения, защищающая клетки головного мозга от гибели 

в результате ишемии, т. е. предотвращающая, останавли-

вающая или замедляющая повреждающие окислитель-

ные, биохимические и молекулярные процессы, которые 

имеют место при развитии необратимого ишемического 

повреждения [10]. Прогрессирующее течение АГ, атеро-

склероза, особенно у пациентов, перенесших НМК, 

сопряжено с такого рода процессами, вследствие чего 

применение препаратов, обладающих нейротрофиче-

скими, антиоксидантными и нейрорегенеративными 

эффектами, патогенетически обоснованно при хрониче-

ских ЦВЗ. 

Вместе с тем, как и у пациентов с ОНМК, существует 

ряд спорных моментов в отношении доказательной 

базы назначения данной категории лекарственных 

средств [1, 11]. С одной стороны, это связано с отсут-

ствием адекватных экспериментальных моделей ХИМ, 

воспроизводимых у пациентов с ДЭ. С другой стороны, 

определенные сложности при разработке клинических 

исследований нейропротекторных препаратов у паци-

ентов с хроническими ЦВЗ связаны с отсутствием 

адекватных неврологических шкал и опросников, отра-

жающих степень выраженности неврологической сим-

птоматики (за исключением ряда валидизированных 

шкал оценки когнитивных нарушений, таких как MoCA-

тест, шкала ADAS-Cog и др.). Более того, у значительной 

категории пациентов с ДЭ в клинической картине забо-

левания превалирует субъективная симптоматика, 

количественная оценка которой также является весьма 

необъективной (даже при использовании визуальных 

аналоговых шкал и опросников качества жизни). Тем не 

менее данная группа лекарственных средств является 

одной из самых широко назначаемых в реальной кли-

нической практике. 

На настоящий момент накоплен значительный опыт 

использования различных по механизму действия пре-

паратов у пациентов с ХИМ (как начальных форм недо-

статочности кровоснабжения мозга, так и умеренных 

когнитивных расстройств и сосудистой деменции), боль-

шинство из которых проводилось на базе отечественных 

лечебно-профилактических учреждений специалистами 

ведущих неврологических школ [1].

Одним из примеров цитопротекторных препаратов, 

широко применяемых в ангионеврологической практике 

в странах СНГ, Латвии и Литве, является Милдронат 

(3-(2,2,2-триметилгидразиний) пропионата дигидрат; 

мельдоний), созданный в Институте органического синте-

за Латвии И. Я. Калвиньшем с сотрудниками.

Милдронат относится к классу парциальных ингибито-

ров окисления жирных кислот (ЖК) и является конкурент-

ным ингибитором γ-бутиробетаингидроксилазы  – фер-

мента, превращающего эндогенный γ-бутиробетаин в 

карнитин, обеспечивающий транспорт длинноцепочеч-

ных ЖК через мембраны митохондрий к месту их окисле-

ния в митохондриальном матриксе. Снижение концентра-

ции карнитина в организме тормозит проникновение 

длинноцепочечных ЖК в митохондрии. Поэтому при 

применении Милдроната интенсивность β-окисления 

свободных ЖК существенно снижается.

Снижение концентрации карнитина является эндоген-

ным сигналом, включающим адаптационный в отноше-

нии ишемии механизм – активацию и экспрессию вовле-

ченных в аэробный гликолиз клеточных рецепторов, 

транспортных систем и ферментов. Этот механизм лежит 

в основе широко известного феномена прекондициони-

рования, заключающегося в том, что короткие эпизоды 

ишемии «тренируют» и адаптируют ткани к ишемии. 

Таким образом, индуцированное Милдронатом снижение 

концентрации карнитина способствует более экономно-

му потреблению кислорода в ишемизированных тканях 

за счет активации аэробного гликолиза, а также преду-

преждает накопление в клетках цитотоксичных промежу-

точных продуктов β-окисления.

За последние годы был опубликован целый ряд 

доклинических экспериментальных и клинических 

исследований, которые в существенной степени попол-

нили представления о механизмах влияния Милдроната 

на центральную и периферическую нервную систему и 

о возможностях его клинического применения. Можно 

выделить два основных пути влияния Милдроната на 

нервную систему: непосредственное (за счет участия в 

процессах утилизации АТФ, окисления липидов и захва-

В клинической картине ДЭ наблюдается 
сочетание когнитивных нарушений, 
эмоциональных расстройств и очаговой 
неврологической симптоматики, характер 
которой определяется преимущественной 
локализацией изменений вещества мозга и их 
выраженностью
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та глюкозы; подавления образования свободных ради-

калов и эндогенных нейротоксинов; нормализации экс-

прессии белков, задействованных в процессах нейроде-

генерации, воспаления и апоптоза; потенцировании 

действия инсулина; возможной стабилизации гематоэн-

цефалического барьера и противовоспалительныx меха-

низмах), а также системное метаболическое и антиише-

мическое действие (за счет положительного влияния на 

функциональную способность миокарда; коррекции 

процессов биосинтеза оксида азота; участия в регуля-

ции обмена глюкозы, в липидном обмене; улучшения 

агрегации форменных элементов и реологических 

свойств крови) [12].

Клиническая эффективность Милдроната для лече-

ния ишемического инсульта была показана в ряде работ 

отечественных и зарубежных авторов [13–17]. В иссле-

довании клинической эффективности Милдроната у 

пациентов с ишемическим инсультом, проведенном 

коллективом авторов из Научного центра неврологии 

[18], оценивалось его влияние на динамику неврологи-

ческих и нейропсихологических нарушений в сочетании 

с исследованием состояния процессов перекисного 

окисления липидов. Препарат назначался внутривенно 

капельно в суточной дозе 500 мг в течение 14 дней. 

Были продемонстрированы улучшение нейродинамиче-

ских процессов, прежде всего общей активности и вни-

мания, увеличение темпа выполнения заданий, пере-

ключаемости, улучшение оперативной памяти. Меньшей 

динамике подвергались очаговые неврологические 

нарушения, которые были обусловлены ишемическим 

повреждением ткани мозга, хотя в ряде случаев восста-

новление утраченных функций было достаточно замет-

ным и значительным. В первую очередь это касалось 

негрубых двигательных нарушений, дизартрии и мотор-

ной афазии. 

В продолжение вышеописанного исследования в том 

же учреждении было проведено развернутое исследова-

ние клинической эффективности и антиоксидантной 

активности Милдроната в большей дозировке (1 000 мг/

сут). В качестве препарата сравнения был выбран реопо-

лиглюкин (400 мл/сут). В исследование были включены 60 

больных в возрасте от 42 до 75 лет с ишемическим 

инсультом в каротидной системе в течение первых 48 ч 

от момента появления неврологических симптомов. 

Группа активного лечения (Милдронат) составила 30 

больных, контрольная группа (реополиглюкин) – 30. Все 

пациенты получали базисную антиагрегантную, антиги-

пертензивную, кардиальную и сахароснижающую (при 

наличии сахарного диабета (СД)) терапию. В схему лече-

ния не включались вазоактивные, ноотропные и психо-

тропные препараты. В течение первых 20 дней ишемиче-

ского инсульта назначались ежедневные внутривенные 

инфузии Милдроната в вышеуказанной дозе, затем пре-

парат назначался перорально по 1 000 мг/сут в течение

8 нед. Авторы пришли к заключению, что Милдронат в 

дозе 1 000 мг уже в течение 20 дней статистически зна-

чимо уменьшает выраженность неврологических нару-

шений у больных с ишемическим инсультом. 

Парентеральный прием Милдроната в суточной дозе 

1 000 мг в раннем восстановительном периоде ишемиче-

ского инсульта способствует улучшению когнитивных 

функций (преимущественно памяти и внимания) по дан-

ным нейропсихологического обследования [19]. 

Эти наблюдения подтверждают и дополняют исследо-

вание А. Савченко и Н. Захаровой [20], определившее 

клиническую эффективность и безопасность применения 

Милдроната в комбинации с базисной терапией при 

лечении последствий ОНМК. Было обследовано 22 паци-

ента с последствиями ишемического инсульта в каротид-

ном бассейне. Препарат назначался в суммарной дозе

1 г/сут на протяжении 6 нед. Авторы пришли к заключе-

нию, что 6-недельный курс Милдроната хотя и не оказы-

вает влияния на трофические преобразования повреж-

денного мозга, но существенно воздействует на сниже-

ние выраженности неврологических нарушений (шкалы 

Карновского и Оргогозо), астенические состояния, дис-

форию, когнитивные функции (внимание, память), каче-

ство жизни (мобильность, самообслуживание, бытовая 

активность). 

Целый ряд работ посвящен клинической эффектив-

ности Милдроната при хронических формах НМК. В 

исследовании Б. Абеуова и соавт. внутривенное введение 

препарата в суммарной дозе 500 мг/сут пациентам с ДЭ 

было сопряжено со снижением выраженности цефалги-

ческого и вестибуло-мозжечкового синдрома, что сопро-

вождалось уменьшением истощаемости, улучшением 

памяти и внимания [21]. 

Милдронат оказался эффективным при лечении ДЭ у 

пациентов с сопутствующим СД 2-го типа [22]. Прове-

денная позже оценка клинической и антиоксидантной 

эффективности Милдроната у больных ДЭ выявила, что у 

большинства больных ДЭ II стадии на фоне лечения 

Милдронатом (в дозе 500 мг/сут внутривенно капельно 

на протяжении 20 дней) произошло улучшение со сторо-

ны как субъективной, так и объективной неврологической 

симптоматики, причем наиболее четкую динамику пре-

терпели кохлео-вестибулярный, астено-невротический и 

цефалгический синдромы заболевания. Выявлено поло-

жительное влияние Милдроната на когнитивные функции 

больных ДЭ по данным нейропсихологического исследо-

вания, что, с одной стороны, дает основание сделать 

вывод о нейротрофическом действии препарата, с другой 

стороны, по мнению авторов исследования [23], может 

служить основанием к применению Милдроната в ком-

плексной терапии больных с хроническими ЦВЗ. 

Под нейропротекцией подразумевается любая 
стратегия лечения, защищающая клетки 
головного мозга от гибели в результате ишемии, 
то есть предотвращающая, останавливающая 
или замедляющая повреждающие окислительные, 
биохимические и молекулярные процессы, 
которые имеют место при развитии 
необратимого ишемического повреждения
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В исследование О. Белокопытовой и соавт. [24], посвя-

щенное оценке эффективности и безопасности 

Милдроната при ХИМ, было включено 60 пациентов с ДЭ 

I и II стадии (в возрасте 61 ± 2,3 года). 40 пациентам 

основной группы в дополнение к базисной терапии 

назначали 10%-ный раствор Милдроната внутривенно 

струйно по 5 мл ежедневно в течение 10 дней, затем 

перорально по 250 мг 3 р/сут в течение 20 дней. Были 

установлены достоверные различия между основной 

группой и группой сравнения по динамике цефалгиче-

ского, вестибуло-атактического, астенического и диссо-

мнического синдромов. При нейропсихологическом 

исследовании обнаружены достоверные различия между 

основной и контрольной группами по динамике показа-

телей тестов на реципрокную координацию, тестов на 

кратковременную память, теста рисования часов, а также 

выполнения графо-моторной пробы. Результат лечения в 

основной группе был оценен как улучшение в 80% случа-

ев (в группе контроля – 50%). 

В работе И. Дамулина и соавт. [25] было проведено 

исследование влияния Милдроната у пожилых пациентов 

с хронической цереброваскулярной недостаточностью 

(ДЭ) на когнитивные функции с использованием батареи 

общепризнанных нейропсихологических тестов, а также 

данных нейрофизиологического исследования с помо-

щью когнитивных вызванных потенциалов (Р300). 

Авторами было продемонстрировано, что курсовая тера-

пия Милдронатом (6 нед. по 250 мг 2 р/сут, затем еще

6 нед. с приемом 250 мг или 500 мг 2 р/сут) уменьшает 

расстройства памяти и внимания, улучшая общий когни-

тивный статус пациентов, а также оказывает положитель-

ное влияние на параметры когнитивного вызванного 

потенциала РЗ00 в виде повышения значения его ампли-

туды и укорочения латентного периода. Результаты иссле-

дования свидетельствуют о положительном влиянии 

Милдроната на корково-подкорковое взаимодействие, 

которое в первую очередь страдает при ХИМ. 

Проведенное этими же авторами [26] исследование 

влияния Милдроната на двигательные расстройства при 

ДЭ с использованием функциональной шкалы Тинетти и 

объективной оценкой с помощью стабилографии выяви-

ло положительное влияние препарата на двигательные 

функции, опосредованное улучшением нейродинами-

ческих процессов. Увеличение дозы Милдроната до 

1 000 мг/сут приводило к улучшению устойчивости и 

ходьбы. Более значительный положительный эффект от 

увеличения дозы препарата был получен у пациентов с 

инсультом в анамнезе. Авторами было предположено, 

Индуцированное мельдонием снижение 
концентрации карнитина способствует более 
экономному потреблению кислорода в 
ишемизированных тканях за счет активации 
аэробного гликолиза, а также предупреждает 
накопление в клетках цитотоксичных 
промежуточных продуктов β-окисления
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что улучшение церебрального метаболизма за счет уве-

личения дозы Милдроната способствует более значи-

тельному восстановлению имеющихся постуральных 

нарушений, таким образом, оказывая нейропластиче-

ское влияние. 

Заслуживают особого внимания результаты открытого 

рандомизированного контролируемого сравнительного 

исследования в параллельных группах (непрерывный 

прием Милдроната в дозе 500 мг/сут на протяжении 52 

нед., курсовая терапия – два 3-месячных курса в той же 

дозе в течение 1 года), в которое было включено 180 

пожилых пациентов с АГ и когнитивным дефицитом [27]. 

Пациентам проводилось углубленное нейропсихологиче-

ское обследование с оценкой когнитивных функций, 

астении, депрессии с использованием валидизированных 

шкал и опросников. Непрерывная терапия Милдронатом 

оказалась единственным режимом терапии, который 

достоверно улучшил все показатели когнитивных функ-

ций по сравнению с исходным уровнем и с группой кон-

троля. Курсовая терапия Милдронатом оказалась эффек-

тивной по шкалам астении и тревоги [27, 28]. 

Таким образом, может быть оправданным включение 

Милдроната в адекватную базисную терапию основного 

сосудистого заболевания у пациентов с ХИМ. Как и в 

отношении многих нейро- и цитопротекторов, применяе-

мых в ангионеврологии, более высокие дозы, а также 

длительный прием препарата предположительно являют-

ся условиями не только субъективного улучшения состоя-

ния пациентов, но и объективного положительного 

эффекта, верифицируемого с помощью современных 

нейропсихологических шкал.
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