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Резюме
Введение. Представляем результаты собственного наблюдательного когортного исследования пациентов с дисциркуляторной 
энцефалопатией I–II стадии, получавших терапию комбинацией дигидроэргокриптина и кофеина (Вазобрал®). Интерес к 
этому вопросу обусловлен тем, что цереброспинальная венозная недостаточность играет роль в патогенезе нейродегенера-
тивных и сосудистых заболеваний головного мозга, приводя к развитию когнитивных нарушений, формированию вторичных 
головных болей, снижая качество жизни пациентов.
Цель исследования – оценка эффективности и безопасности препарата Вазобрал® у больных с дисциркуляторной энцефалопа-
тией I–II стадии, обусловленной венозной дисциркуляцией на фоне хронической цереброспинальной венозной недостаточности. 
Материал и методы исследования: 102 амбулаторных пациента (средний возраст 63,5 ± 3,74 года, 25 (25,5%) мужчин и 77 (74,5%) 
женщин), страдающих хронической ишемией мозга и имеющих признаки хронической цереброспинальной венозной недостаточ-
ности. Дисциркуляторная энцефалопатия I стадии с легкими когнитивными нарушениями диагностирована у 58 (59,2%) пациентов, 
у 44 (40,8%) человек установлена дисциркуляторная энцефалопатия II стадии с умеренными когнитивными расстройствами. Всем 
наблюдаемым проводилось дуплексное сканирование ветвей дуги аорты, яремных и позвоночных вен с измерением линейной 
скорости кровотока; оценивалась интенсивность головных болей, когнитивного статуса, выраженность аффективного синдрома с 
помощью специальных опросников. В течение 3 мес. пациенты принимали Вазобрал® 8/80 мг/сут. Полученные данные были про-
анализированы с помощью компьютерных программ SPSS и Statistica. Достоверность различий – при ДИ 95% p<0,05.
Результаты. Отмечена достоверная положительная динамика состояния больных на фоне приема Вазобрала®: интенсивность 
головной боли уменьшилась с 4,11 до 0,67 балла, оценка когнитивных функций увеличилась на 14% от исходного уровня, 
выраженность тревожно-депрессивного симптомокомплекса достоверно уменьшилась на 38—56%. 
Заключение. Препарат Вазобрал® может быть рекомендован для повышения эффективности лечения пациентов, страдающих 
дисциркуляторной энцефалопатией I–II стадии с явлениями венозной дисциркуляции.

Ключевые слова: дисциркуляторная энцефалопатия, церебральная венозная недостаточность, головная боль, когнитив-
ные нарушения, дигидроэргокриптин, кофеин, Вазобрал®
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Abstract
Introduction. We present the results of our own observational cohort study of patients with stage I-II discirculatory encephalopathy 
treated with a combination of dihydroergocriptine and caffeine (Vazobral®). Interest in this issue is due to the fact that cerebrospinal 
venous insufficiency plays a role in the pathogenesis of neurodegenerative and vascular diseases of the brain, leading to the 
development of cognitive impairment, the formation of secondary headaches, and reducing the quality of life of patients.
The purpose of the study was to evaluate the effectiveness and safety of the drug Vazobral® in patients with stage I-II discirculatory 
encephalopathy due to venous discirculation in the presence of chronic cerebrospinal venous insufficiency.
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ВВЕДЕНИЕ

Церебральная венозная система играет важную роль 
в регуляции внутричерепной гемодинамики и циркуля-
ции спинномозговой жидкости, обеспечивая функцио-
нирование так называемой «гидродинамической регу-
лирующей системы» [1]. Эта роль венозной циркуляции 
зачастую недооценивается неврологами, несмотря на ее 
участие в перфузии паренхимы мозга [2]. Церебро
спинальная венозная недостаточность (англ. chronic 
сerebrospinal venous insufficiency, CCSVI) — патологиче-
ское состояние, связанное с нарушением венозного 
оттока из головного мозга, приводящее к перемежаю-
щемуся возвратному движению крови от внутричереп-
ной яремной вены через синусы и вену Галена в базаль-
ные вены Розенталя и глубокие церебральные вены [3]. 
Хотя физиологические механизмы, связанные с цере-
бральным венозным оттоком, изучены недостаточно, 
известно, что патология венозной системы участвует в 
патогенезе различных неврологических заболеваний: 
нейродегенеративных процессов при рассеянном скле-
розе [4–6], нормотензивной гидроцефалии [7, 8], тран-
зиторной глобальной амнезии [9–11], преходящей 
моноокулярной слепоты [12, 13], болезни Альцгеймера 
[14] и болезни Паркинсона [15]. 

Доказана роль венозной недостаточности в развитии 
гипертонической энцефалопатии, лейкоареоза с форми-
рованием сосудистой деменции [16, 17]. Так, при лейко-
ареозе, хронической церебральной ишемии и сосуди-
стом когнитивном расстройстве, наряду с морфологиче-
скими изменениями белого вещества головного мозга, 
развивается невоспалительный коллагеноз перивентри-
кулярных вен [18], в результате чего происходит утолще-
ние стенок сосуда и сужение или даже окклюзия его 
просвета. Развитие перивентрикулярного венозного 
коллагеноза может быть связано с длительной артери-
альной гипертензией и механическим истощением глад-
ких мышц сосудистой стенки. При этом ремоделирова-

ние церебральных вен объясняется с позиции совре-
менной концепции пульсовой волны [19]. Так, хрониче-
ское поражение артерий мелкого калибра приводит к 
заметному изменению артериолярного миогенного 
тонуса, к снижению способности гладкомышечных кле-
ток артериол гасить амплитуду гидродинамического 
удара крови, что вызывает аномальное проникновение 
недостаточно ослабленной артериальной пульсовой 
волны в венулы. В отличие от давления в артериолах, 
венозное давление зависит как от амплитуды пульсовой 
волны крови, так и от механических свойств ткани окру-
жающей среды. Так формируется преимущественно 
перивентрикулярное расположение венозного коллаге-
ноза, связанное с очагами разрежения белого вещества. 
Предотвращение повреждения церебральных артериол 
и венул незатухающей артериальной пульсовой волной 
является, таким образом, логичной целью для профилак-
тики и лечения сосудистых когнитивных нарушений [20].

Одной из групп препаратов, вызывающих вазодила-
тацию артериол головного мозга, являются лекарствен-
ные средства на основе алкалоидов спорыньи, в част-
ности α-дигидроэргокриптин. Еще в 1970–1980-е гг. был 
доказан терапевтический эффект и определены мишени 
для фармакодинамики α-дигидроэргокриптина: блокада 
α1- и α2-адренорецепторов гладкой мускулатуры сосу-
дов, а также стимуляция дофаминовых и серотониновых 
рецепторов ЦНС. Согласно экспериментальным данным, 
при применении α-дигидроэргокриптина уменьшается 
агрегация тромбоцитов и эритроцитов, снижается про-
ницаемость сосудистой стенки, повышается устойчи-
вость тканей мозга к гипоксии [21, 22]. В Российской 
Федерации зарегистрирован препарат Вазобрал® 
(«Кьези Фармасьютикалс», Россия), в состав которого 
входит α-дигидроэргокриптин. Одна таблетка препарата 
содержит 4 мг дигидроэргокриптина и 40 мг кофеина. 
Кофеин оказывает стимулирующее действие на ЦНС, 
главным образом, на кору головного мозга, повышая 
умственную и физическую работоспособность, а также 

Material and methods: 102 outpatients (average age 63.5 ± 3.74 years, 25 (25.5%) men and 77 (74.5%) women) suffering from 
chronic cerebral ischemia and having signs of chronic cerebrospinal venous insufficiency . Stage I dyscirculatory encephalopathy 
with mild cognitive impairment was diagnosed in 58 (59.2%) patients, stage II dyscirculatory encephalopathy with mild cognitive 
impairment was diagnosed. All observed had a duplex scan of the branches of the aortic arch, jugular and vertebral veins, with a 
measurement of the linear velocity of blood flow; the intensity of headaches, cognitive status, the severity of affective syndrome 
using special questionnaires were evaluated. For 3 months, patients took Vazobral® 8/80 mg per day. The data obtained were 
analyzed using computer programs SPSS and Statistica. Significance of differences – with a 95% CI, p <0.05.
Results. Significant positive dynamics was observed in patients with Vazobral®: a decrease in headache intensity (from 4.11 to 0.67 
points), cognitive function assessment increased by 14% from the initial level, the severity of the anxiety-depressive symptom 
complex, significantly decreased by 38–56%
Conclusion. The drug Vazobral® can be recommended to increase the effectiveness of the treatment of patients suffering from 
stage I-II discirculatory encephalopathy with venous discirculation phenomena.

Keywords: chronic cerebral ischemia, cerebral venous insufficiency, vascular diseases, headache, cognitive impairment, 
dihydroergocriptine, caffeine, Vazobral®
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увеличивает биодоступность дигидроэргокриптина, 
обладает венотонизирующим действием. Показанием 
для назначения препарата является цереброваскуляр-
ная недостаточность1.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Цель представленного наблюдательного когортного 
исследования  – оценка эффективности и безопасности 
препарата Вазобрал® у больных с дисциркуляторной 
энцефалопатией (ДЭП) I–II стадии, обусловленной веноз-
ной дисциркуляцией. 

Данная работа является логичным продолжением 
наблюдательного многоцентрового исследования, прове-
денного О.С. Левиным с соавт. в 2014 г., в ходе которого 
была изучена эффективность комбинированного препа-
рата Вазобрал® при ДЭП [23]. В связи с распространен-
ностью венозной дисциркуляции при указанной патоло-
гии, полученными результатами об эффективности комби-
нированного препарата Вазобрал® было принято реше-
ние о дополнительном исследовании данной подгруппы.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование включили 102 пациентов, страдаю-
щих ДЭП I–II стадии. Отбор участников исследования 
проводился в стационарных и амбулаторных медицин-
ских организациях г. Челябинска.

Критерии включения: клинические и нейровизуализа-
ционные признаки ДЭП I–II стадии, ультразвуковые при-
знаки церебральной венозной дисциркуляции, отсут-
ствие антиоксидантной, нейропротективной и венотони-
ческой терапии за последние 3 мес. до начала включения 
в исследование. 

Критериями исключения явились: наличие деменции, 
плохо контролируемой артериальной гипертонии с циф-
рами артериального давления более 180/100 мм рт. ст., 
острое нарушение мозгового кровообращения и/или 
инфаркт миокарда в момент проведения исследования 
либо в анамнезе, наличие сердечной и легочно-сердеч-
ной недостаточности, повышение уровня печеночных 
трансаминаз (аланинаминотрансферазы и аспартатами-
нотрансферазы) более чем в 1,5 раза, а также наличие 
почечной недостаточности с увеличением содержания 
креатинина в сыворотке крови >132,6 ммоль/л.

Пациенты (25 мужчин и 77 женщин – 25,5% и 74,5% 
соответственно) были в возрасте от 55 до 65 лет, сред-
ний возраст – 63,5 ± 3,74 года. Диагноз ДЭП I–II стадии 
устанавливали при соответствии заболевания следую-
щим критериям: 1) наличие объективно выявляемых 
легких и умеренных когнитивных нарушений, имеющих 
тенденцию к прогрессированию; 2) наличие сосудистых 
факторов риска; 3) наличие признаков поражения моз-
говых сосудов малого калибра и вещества мозга, 

1 Инструкция по применению лекарственного препарата вазобрал для медицинского при-
менения. https://grls.rosminzdrav.ru/GRLS.aspx?RegNumber=&MnnR=&lf=&TradeNmR=вазобр
ал&OwnerName=&MnfOrg=&MnfOrgCountry=&isfs=0&isND=-1&regtype=&pageSize=10&ord
er=RegDate&orderType=desc&pageNum=1.

инструментально подтвержденных (лейкоареоза на 
МРТ головного мозга); 4) причинно-следственная связь 
между клиническими проявлениями и поражением 
сосудов [24]. 

ДЭП I стадии с легкими когнитивными нарушениями 
была диагностирована у 58 (59,2%) пациентов, длитель-
ность заболевания у них составила в среднем 4,6 ± 3,5 
года. ДЭП II стадии с умеренными когнитивными рас-
стройствами выявлена у 44 (40,8%) пациентов с досто-
верно большей длительностью заболевания – 10,1 ± 5,9 
года (р<0,001).

Ведущими симптомами у пациентов были следующие: 
у 97 (95%) – головная боль распирающего или пульсиру-
ющего характера, усиливающая под утро и при наклоне 
головы, интенсивностью в среднем 4,1 ± 1,11 балла по 
цифровой рейтинговой шкале (ЦРШ); несистемное голо-
вокружение у 90 (88,7%) обследуемых, симптом «песка в 
глазах» у 78 (76,5%) пациентов, чаще возникающий в 
утренние часы. Среди основных жалоб обращали на себя 
внимание проявления астенического синдрома у 94 
(92,2%) больных: общая слабость, повышенная утомляе-
мость, быстрая истощаемость. У 44 (40,8%) пациентов 
наблюдались умеренные когнитивные нарушения, у 58 
(59,2%) пациентов – когнитивные нарушения легкой сте-
пени. Психоэмоциональные нарушения были представле-
ны: раздражительностью (61 обследуемый, или 59,8%), 
эмоциональной лабильностью (68, или 66,7%), чувством 
тревоги (39, или 38,2%), нарушениями сна (65, или 63,7%) 
(табл. 1).

Хроническая цереброспинальная венозная недоста-
точность подтверждалась изменениями показателей уль-
тразвукового исследования (дуплексное сканирование 
ветвей дуги аорты, яремных и позвоночных вен). У всех 
пациентов было зарегистрировано затруднение венозно-
го оттока по позвоночным венам, проявлявшееся расши-

 Таблица 1. Клинические проявления венозной дисцирку-
ляторной энцефалопатии I–II ст. (N = 102)

 Table 1. Clinical manifestations of venous discirculatory 
encephalopathy of I–II st. (N = 102)

№ Клинические симптомы Число 
пациентов %

1 Головная боль 97 95

2 Несистемное головокружение 90 88,7

3 Cимптом «песка в глазах» 78 76,5

4 Общая слабость, повышенная 
утомляемость, быстрая истощаемость 94 92,2

5 Умеренные когнитивные нарушения 44 43,1

6 Когнитивные нарушения легкой степени 58 56,9

7 Раздражительность 61 59,8

8 Эмоциональная лабильность 68 66,7

9 Чувство тревоги 39 38,2

10 Нарушения сна 65 63,7
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рением позвоночных вен до 3–5 мм со снижением кро-
вотока, расширением внутренней яремной вены до 
17–23 мм либо венозным застоем, обусловленным экс-
травазальной компрессией одной из позвоночных вен. 
Средняя максимальная линейная скорость кровотока по 
позвоночным венам в положении сидя в покое составила 
11,9 см/с (9,5–17,8 см/с).

Из сопутствующих заболеваний у всех пациентов 
отмечалась артериальная гипертония, при этом антиги-
пертензивные средства получали 97 (95%) больных – как 
в виде комбинированных препаратов, так и в виде моно-
терапии. Кроме того, у 37 (36,2)% человек отмечалась 
дислипидемия, у 30 (31,3%) – избыточная масса тела, у 25 
(26,2%)  – ишемическая болезнь сердца, у 7 (8,1)%  – 
сахарный диабет II типа, в связи с чем пациенты получа-
ли необходимую фармакотерапию. 

Процесс набора пациентов в исследование продол-
жался в течение 1 года. Продолжительность лечения и 
периода наблюдения за каждым пациентом составила 
3 мес. В течение всего времени наблюдения пациенты 
принимали комбинацию дигидроэргокриптина и кофе-
ина (Вазобрал®): по 1 табл. (доза 4/40 мг) внутрь 
2 р/сут. Использовали метод титрования дозы: в начале 
лечения – по 1/2 табл. 2 р/сут, через 2 нед. – стандарт-
ная доза – по 1 табл. 2 р/сут. Препарат рекомендовали 
принимать во время еды, причем вечернюю дозу 
для предупреждения инсомнии больные принимали за 
3–4 ч до сна. 

Оценка интенсивности головной боли проводилась с 
помощью Цифровой рейтинговой шкалы (ЦРШ), когни-
тивных функций – по Монреальской когнитивной шкале 
(МоСА); аффективных нарушений  – по Госпитальной 
шкале тревоги и депрессии (HADS) [23]. Проводилось 
дуплексное сканирование ветвей дуги аорты, яремных и 
позвоночных вен с оценкой линейной скорости кровото-
ка. Показатели оценивались до лечения и через 3 мес. от 
начала терапии препаратом Вазобрал®. Полученные 
данные были проанализированы с помощью компьютер-
ных программ SPSS и Statistica. Достоверность разли-
чий – при ДИ 95%, p<0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Нами была отмечена достоверная положительная 
динамика состояния больных на фоне приема Вазобрала®. 
У всех пациентов в течение 3 мес. произошло уменьше-
ние интенсивности головной боли: средний балл по ЦРШ 
достоверно уменьшился с 4,11 до 0,67 (p<0,05). Оценка 
когнитивных функций по шкале МоСА увеличилась в 
среднем на 3,3 балла (на 14% от исходного уровня), при 
этом максимальная динамика отмечена в отношении зри-
тельно-конструктивных навыков (прирост на 19%), внима-
ния (на 18%) и памяти (на 25%). Наиболее значительное 
улучшение было достигнуто при оценке выраженности 
тревожно-депрессивного симптомокомплекса, при этом 
результаты достоверно изменились в позитивную сторо-
ну на 38–56% от исходного уровня согласно шкале HADS 
(табл. 2). 

Анализ результатов цветного дуплексного сканирова-
ния позвоночных вен в динамике через 3 мес. от начала 
терапии Вазобралом® продемонстрировал положитель-
ную динамику показателей венозного кровотока. Было 
зарегистрировано значимое увеличение линейной ско-
рости кровотока (как максимальной, так и усредненной 
по времени) в сравнении с исходными показателями. 
После лечения средняя максимальная линейная скорость 
кровотока по позвоночным венам в положении сидя (в 
покое) составила 16,5 см/с (9,9–26,5 см/с) при исходных 
11,9 см/с (9,5–17,8 см/с) (р<0,05).

Безопасность терапии препаратом Вазобрал® оце-
нивалась с учетом влияния на сердечно-сосудистую 
систему и риск нежелательных явлений. Серьезных 
нежелательных явлений, связанных с терапией, в т. ч. 
клинически значимых изменений АД или ЧСС, зареги-
стрировано не было. У всех пациентов базисная анти-
гипертензивная терапия продолжалась в прежнем объ-
еме. Прием препарата характеризовался хорошей пере-
носимостью. Были отмечены: у 1 больного  – чувство 
общей слабости, у 2 пациентов – ощущение тошноты на 
протяжении первых дней приема Вазобрала®. По реше-
нию лечащего врача у этих пациентов использовалась 
уменьшенная доза (по 1/2 табл. 2 р/сут). Несмотря на это, 
приверженность лечению была высокой, и все пациенты 
остались в исследовании. 

ОБСУЖДЕНИЕ 

На сегодняшний день доказана роль цереброспиналь-
ной венозной недостаточности в развитии лейкоареоза и 
формировании сосудистых когнитивных нарушений. 
Патогенез церебральных венозных нарушений при пора-
жении артерий малого калибра заключается в повышении 
венозного давления на фоне первичного поражения и 
истощения гладкомышечного резерва сосудистой стенки 
артериол, не способной гасить пульсовую волну. Однако 
участие венозных нарушений микроциркуляции в патоге-
незе ДЭП часто недооценивается неврологами, что приво-
дит к недостаточной терапии симптомов заболевания. 

 Таблица 2. Динамика когнитивных и аффективных симпто-
мов у больных венозной дисциркуляторной энцефалопатией 
I–II стадии на фоне лечения препаратом Вазобрал®

 Table 2. Dynamics of cognitive and affective symptoms in 
patients with stage I-II venous discirculatory encephalopathy 
against the background of Vasobral® treatment

Симптом
До 

лечения 
(средний 

балл)

После 
лечения 
(средний 

балл)

Изменения 
от 

исходного 
уровня, %

р

Когнитивные нарушения 
(баллы по шкале МоСА) 23,3 ± 4,1 26,6 ± 2,8 +14,4 <0,001

Тревога (балл по шкале 
HADS) 7,6 ± 4,5 4,5 ± 3,5 –40,0 <0,001

Депрессия (балл по шкале 
HADS) 7,4 ± 4,0 4,5 ± 3,4 –38,5 <0,001

Примечание: р – критерий Манна – Уитни.
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Нами получены данные, которые свидетельствуют об 
эффективности и безопасности препарата Вазобрал® у 
пациентов с венозной ДЭП I–II стадии. На фоне приема 
препарата отмечалось значительное уменьшение интен-
сивности головной боли. Прием препарата способствовал 
положительной динамике показателей по шкалам трево-
ги и депрессии. Полученный результат представляется 
весьма ценным в связи с тем, что аффективные наруше-
ния являются одним из ранних симптомов ДЭП I–II ста-
дии и в значительной степени влияют на качество жизни 
пациента. Улучшение когнитивных функций было не столь 
выраженным, но имело достоверный характер: оценка по 
шкале МоСА повысилась на 3,3 балла, т. е. на 14% от 
исходного уровня. Вероятно, этому способствовало зна-
чительное улучшение аффективного статуса пациентов. 
Препарат способствует улучшению венозного оттока по 
позвоночным венам, что подтверждается нормализацией 
скоростных показателей кровотока, по данным дуплекс-
ного сканирования, проведенного до и после лечения 
Вазобралом®. Учитывая постепенное улучшение состоя-
ния пациентов, обратное развитие симптомов венозной 
дисциркуляции, улучшение сонографических показате-
лей венозного кровотока по позвоночным венам, можно 

сделать вывод о целесообразности длительной терапии 
(не менее 3 мес.) этим препаратом. Наличие в составе 
кофеина может вызывать у врача опасения относительно 
нежелательных, особенно для больных с ДЭП II стадии, 
колебаний АД и усугубления течения имеющейся артери-
альной гипертензии. В данном наблюдательном исследо-
вании не было отмечено клинически значимого влияния 
Вазобрала® на показатели АД, не возникало необходи-
мости изменения базисной антигипертензивной терапии. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Хроническая цереброспинальная венозная недоста-
точность играет роль в патогенезе ДЭП, способствует раз-
витию лейкоареоза, что проявляется клиникой сосуди-
стых когнитивных нарушений, вторичными головными 
болями, аффективными нарушениями. Препарат 
Вазобрал® может быть рекомендован для повышения 
эффективности лечения пациентов, страдающих ДЭП I–II 
стадии с явлениями венозной дисциркуляции.�
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