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Резюме
Согласно отчету Всемирной организации здравоохранения, в мире за относительно короткий период – около 10 лет – уве-
личилось количество пациентов с артериальной гипертензией: с 650 млн до 1,3 млрд. В неврологической практике колеба-
ния артериального давления ассоциированы с острыми нарушениями мозгового кровообращения, хронической ишемией 
головного мозга, когнитивными нарушениями, деменцией. В то же время низкое давление также вызывает необратимые 
изменения в коре головного мозга, особенно у пожилых пациентов, и сопряжено с риском развития сердечно- сосудистых 
заболеваний и нейродегенерации. Поэтому в зарубежной литературе колебания артериального давления рассматривают 
как глобальную неврологическую проблему. Многогранность патологических изменений при ряде факторов риска разви-
тия артериальной гипертензии требует раннего назначения церебропротекторов – препаратов, воздействующих на все 
звенья нейроваскулярной единицы. Одна из современных стратегий лечения – применение полипилюль, представляющих 
собой комбинацию двух или трех лекарственных веществ в одной таблетке. Стратегия полипилюль нашла отражение 
в новых схемах лечения неврологических заболеваний. Хорошо зарекомендовали себя комплексы нестероидных проти-
вовоспалительных препаратов с витаминами или миорелаксантами, нескольких антиоксидантов, двух нейропротекторов. 
Фиксированные комбинации – основа многофакторной церебропротекции без увеличения фармакологической нагрузки, 
способ повышения комплаенса. Фиксированная комбинация «Пикамилон + экстракт гинкго билоба» – пример оптималь-
ного синергизма как фармакодинамического (потенцирование и суммирование вазопротекторного и антиоксидантного 
эффекта Пикамилона, с одной стороны, усиление нейротрансмиттерного действия экстракта гинкго билоба – с другой), 
так и фармакокинетического (комплекс не требует корректировки доз, зависящих от возраста пациентов, так как состав 
подобран согласно длительным клиническим испытаниям в оптимальных дозировках) воздействия.
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Abstract
According to a WHO report, the number of patients with arterial hypertension in the world has increased from 650 million to 
1.3 billion over a relatively short period of about 10 years. In neurological practice, fluctuations in blood pressure are associated 
with acute cerebrovascular accidents, chronic cerebral ischemia, cognitive impairment, and dementia. At the same time, low 
blood pressure also causes irreversible changes in the cerebral cortex, especially in elderly patients, and is associated with a risk 
of developing cardiovascular diseases and neurodegeneration, therefore, in foreign literature, fluctuations in blood pressure are 
considered a global neurological problem. The versatility of pathological changes in a number of risk factors for the develop-
ment of hypertension requires early prescription of cerebroprotectors – drugs that affect all parts of the neurovascular unit. One 
of the modern treatment strategies is the use of polypills, which are a combination of 2 or 3 medicinal substances in one tablet. 
The polypill strategy is reflected in new treatment regimens for neurological diseases. Complexes of non-steroidal anti-inflam-
matory drugs with vitamins or muscle relaxants, several antioxidants, and two neuroprotectors have proven themselves to be 
effective. Fixed combinations are the basis for multifactorial cerebroprotection without increasing the pharmacological load, 
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ВВЕДЕНИЕ

Согласно отчету Всемирной организации здравоохра-
нения, в мире за относительно короткий период – около 
10 лет – увеличилось количество пациентов с артериаль-
ной гипертензией (АГ): с 650 млн до 1,3 млрд1. После пан-
демии новой коронавирусной инфекции эта тенденция 
усугубилась: сейчас каждый 3-й житель Земли в возрас-
те старше 18 страдает АГ [1]. Парадоксально, но бо́льшая 
часть этих людей не знают о своем диагнозе, не полу-
чают профильного лечения и, как следствие, имеют вы-
раженные необратимые поражения различных органов 
и систем [2]. В неврологической практике колебания ар-
териального давления (АД) ассоциированы с острыми 
нарушениями мозгового кровообращения, хронической 
ишемией головного мозга, когнитивными нарушениями, 
деменцией. Болезнь мелких сосудов, развиваю щаяся при 
длительной АГ, сама может провоцировать или ухудшать 
течение болезни Альцгеймера при стертом клиническом 
дебюте в более раннем возрасте [3]. В то же время низкое 
АД также вызывает необратимые изменения в коре голов-
ного мозга, особенно у пожилых пациентов, и сопряже-
но с риском развития сердечно- сосудистых заболеваний 
и нейродегенерации, поэтому в зарубежной литературе 
колебания АД рассматриваются как глобальная невроло-
гическая проблема [4, 5]. 

ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ  
ПОВРЕЖДАЮ ЩЕГО ДЕЙСТВИЯ  
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ НА МОЗГ 

Головной мозг – один из наиболее уязвимых для АГ 
органов- мишеней. Традиционно патогенетические меха-
низмы АГ связывали с нарушениями ауторегуляции цере-
брального кровотока, изменениями тонуса церебральных 
артерий, развитием вазоспазма, гипоперфузией [4–7]. Пе-
реоценка взглядов на активацию иммунной системы при 
различных патологиях привела к тому, что появились дан-
ные о новых негативных эффектах АГ [5]. 

Раннее сосудистое повреждение (васкулопатии) за-
пускается усиленной миграцией лейкоцитов, что изме-
няет проницаемость гематоэнцефалического барьера [8], 
вследствие чего происходит патологическая активация 

1 First WHO report details devastating impact of hypertension and ways to stop it. Available at: 
https://resolvetosavelives.org/timeline/first-who-report-details-devastating-impact-of- 
hypertension-and-ways-to-stop-it/. 

микроглии с развитием глиопатий [9]. Одновременно этот 
патологический каскад приводит к прогрессированию эн-
дотелиальных нарушений и митохондриальной дисфунк-
ции. Прогрессирующая эндотелиальная дисфункция на-
ряду с окислительным стрессом и воспалением запускает 
ряд реакций, провоцирующих изменения всех составляю-
щих нейроваскулярной единицы [4, 7]. Васкулопатии чаще 
развиваются в артериях и венах мелкого калибра [6]. Бо-
лезнь мелких сосудов, ассоциированная с АГ, с позиций 
современной ангионеврологии включает еще и пора-
жение капилляров. Механизмы повреждения варьиру-
ют от функциональных изменений вазомоторной регу-
ляции, когда временно нарушается мозговой кровоток 
с быстрым восстановлением, до глубокого повреждения, 
вплоть до развития церебральной ишемии [4, 10]. Запу-
скается порочный круг нарушения микроциркуляторно-
го звена с развитием микротромбозов за счет вазомотор-
ной дисфункции и нарушения гемореологических свой ств 
циркулирующей крови [10–14]. Происходящие процессы, 
в том числе нарушение равновесия вазодилатации и ва-
зоконстрикции, сопряжены с нарушениями гематоэнцефа-
лического барьера за счет активации процессов адгезии. 
В последние годы рассматривается прогностическая зна-
чимость определения уровней растворимых молекул ад-
гезии сосудистых клеток-1 (sVCAM-1) и молекул межкле-
точной адгезии-1 (sICAM-1), P- и Е-селектинов для оценки 
прогрессирования когнитивных нарушений [13]. Доказа-
на непрямая связь активации Е-селектина с микрокрово-
излияниями у пациентов с АГ [4, 13]. Изменяются уровни 
Р-селектина, тканевого активатора плазминогена, фактора 
фон Виллебранда. Экспрессия последнего ассоциирована 
с усиленным тромбообразованием [15]. АГ приводит к из-
менениям иммунного ответа через систему естественных 
Т-киллеров и Toll-подобных рецепторов (TLR). Миграция 
лейкоцитов, инфильтрация Т-клеток в периваскулярное 
пространство, возбуждение TLR стимулируют развитие 
хронического воспаления с увеличением уровней про-
воспалительных цитокинов, фактора некроза опухоли α, 
интерферона 1-го типа, хемокинов, С-реактивного белка 
и других медиаторов воспаления. 

Воспаление, нарушение микроциркуляции, эндоте-
лиальная и митохондриальная дисфункция – развиваю-
щиеся одновременно патологические процессы, спо-
собные ухудшить/нарушить ауторегуляцию мозгового 
кровотока, усилить оксидативный стресс. У  пациентов 
с длительно повышенными цифрами АД развивается так 

a way to increase compliance. The fixed combination of Picamilon + Ginkgo Biloba extract is an example of optimal synergism 
as pharmacodynamic (potentiation and summation of the vasoprotective and antioxidant effects of Picamilon on the one 
hand, enhancing the neurotransmitter effect of Ginkgo Biloba extract on the other) and pharmacokinetic (the complex does 
not require dose adjustment depending on the age of the patients, since the composition was selected according to long-term 
clinical trials in optimal dosages) action.

Keywords: small vessel disease, vasculopathy, gliopathy, neurodegeneration, cognitive impairment, antihypertensive drugs, polypills
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называемая артериальная ригидность сосудов, гипер-
активность внеклеточного матрикса, изменения ренин- 
ангиотензин-альдостероновой системы. Совокупность по-
вреждений приводит к увеличению жесткости сосудистой 
стенки, которая является дополнительным фактором ги-
пертрофии и вазоконстрикции. Нарушение церебраль-
ной ауторегуляции в мелких сосудах головного мозга за-
трагивает не только иннервацию сосудистой стенки, но 
и ее миогенный компонент, регулирующий естественный 
ответ на колебания АД [5]. Одновременно уменьшается 
плотность церебральных сосудов, сопряженных с гипо-
перфузией в стратегически значимых областях головного 
мозга. Повышается центральное систолическое и пульсо-
вое АД, приводящее к ремоделированию и стенозу сосу-
дов с развитием хронической гипоксии [16, 17]. Длитель-
ная церебральная гипоперфузия приводит к диффузным 
изменениям белого вещества головного мозга с разви-
тием лейкоареоза и нейротрансмиттерной недостаточ-
ности. Сосудистые когнитивные нарушения – суммарный 
результат последствий АГ. Не только стойкое повышение 
АД, но даже его незначительная кратковременная вари-
абельность сопряжена с появлением неврологических 
симптомов, в том числе когнитивных дисбалансов. Вари-
абельность может быть спровоцирована рядом факторов, 
независимых от наличия АГ (таблица). В реальной клини-
ческой практике, как правило, у одного пациента имеет-
ся несколько факторов риска, часто приводящих к фор-
мированию резистентной АГ с  быстрым нарастанием 
клинической симптоматики [18]. Полиморфность патоге-
нетических механизмов может объяснить вариабельность 
клиники и постепенное (часто незаметное для пациента) 
ухудшение когнитивных функций. 

ОСНОВНЫЕ НАПРАВЛЕНИЯ ЦЕРЕБРОПРОТЕКЦИИ 
У ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ

В неврологической практике чаще применяется тер-
мин «нейропротекция», который отражает возможности 
нейрона адаптироваться к изменяющимся условиям, в том 
числе гипоксии, ишемии [19, 20]. Однако многогранность 
патологических изменений при ряде факторов риска раз-
вития цереброваскулярного заболевания, в том числе АГ, 

требует более широкого подхода. Поэтому более точным, 
по мнению ряда авторов, является термин «церебропро-
текция», включаю щий: 

 ■ нейропротекцию (сохранение и защиту нейронов); 
 ■ васкулопротекцию (сохранение и защиту гематоэнце-

фалического барьера с уменьшением сосудистой прони-
цаемости); 

 ■ глиопротекцию (сохранение/защиту всех глиальных 
клеток, включая астроциты и олигодендроглии) [21, 22]. 

Новое определение дало возможность оценивать ряд 
базовых препаратов с этой позиции. Так, например, иссле-
дования по влиянию гипотензивных препаратов на когни-
тивные функции, в частности блокаторов кальциевых ка-
налов, блокаторов ренин- ангиотезионовых рецепторов 
и адреноблокаторов, доказали их позитивное влияние на 
коррекцию когнитивных функций у пациентов на ранних 
стадиях гипертонической болезни и сосудистой демен-
ции [23]. До сегодняшнего времени недостаточно изучены 
механизмы их церебропротективного действия, особенно 
по оценке пользы/риска при длительном применении, тем 
более что каждый из препаратов имеет только дополни-
тельный (не основной) терапевтический потенциал, кото-
рого недостаточно для коррекции умеренных и тяжелых 
когнитивных расстройств в условиях хронических про-
цессов гипоксии и воспаления. Проблема стабилизации 
цифр АД тоже до конца не решена, так как использова-
ние монотерапии часто не позволяет достичь желаемого 
результата [20, 22]. 

Одна из современных стратегий лечения АГ – при-
менение полипилюль, представляющих собой комбина-
цию двух или трех лекарственных веществ в одной та-
блетке [24]. В 2022 г. опубликованы данные исследования 
SECURE – «Вторичная профилактика сердечно- сосудистых 
заболеваний у пожилых людей», которое подтвердило 
преимущество и безопасность использования этой стра-
тегии [25]. В неврологической практике традиционно ис-
пользуется комплексная схема совместного или последо-
вательного назначения нейромедиаторных препаратов 
и антиоксидантов. Она зачастую проводится без учета 
лекарственного взаимодействия, при этом увеличивает-
ся риск полипрагмазии, снижается приверженность к те-
рапии из-за длительного приема и не всегда удобного 

 Таблица. Факторы, провоцирующие вариабельность артериального давления (адаптировано по [5])
 Table. Factors that provoke blood pressure variability (adapted from [5])

Фактор Патогенетические механизмы повреждения

Сосудистый Жесткость артерий, податливость резистентной артерии, ремоделирование сосудов,  
нарушение баланса вазоконстрикциии и вазодилатации

Нейрогенный Нарушения симпатической, парасимпатической и барорефлекторной системы

Гуморальный Дисфункция ренин- ангиотензин-альдостероновой системы, эндотелина

Стресс, эмоции, физическая тренировка, 
циркадный ритм, климат, окружаю щая среда

Прогрессирующая эндотелиальная, митохондриальная дисфункция, хроническая гипоксия,  
оксидативный стресс

Пожилой возраст Атеросклероз, гипоксия, изменения сосудистой стенки (липогиалиноз, артериолосклероз), нарушения 
кардиальной сферы, возрастные нейродегенеративные процессы, коморбидные состояния

Последствия новой коронавирусной инфекции Коагулопатии, хроническая гипоксия, снижение иммунного ответа, хроническое воспаление,  
длительная гипоксия
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режима дозирования. Срок комплексной церебропротек-
ции должен быть не менее 3 мес. [26]. Поэтому стратегия 
полипилюль нашла отражение в новых схемах лечения 
неврологических заболеваний. Хорошо зарекомендова-
ли себя комплексы нестероидных противовоспалитель-
ных препаратов с витаминами или миорелаксантами, не-
скольких антиоксидантов, двух нейропротекторов [27–30]. 
Фиксированные комбинации – основа многофакторной 
церебропротекции без увеличения фармакологической 
нагрузки, способ повышения комплаенса. Согласно опре-
делению, комбинация фиксированных доз (FDC) в одной 
таблетке – лекарственное средство, состоящее из двух 
или более активных ингредиентов [31]. У пациентов с АГ 
даже на ранних стадиях целесообразно использовать 
комбинацию субстанций с вазотропным, нейромедиатор-
ным, антиоксидантным эффектом, добиваясь коррекции 
эндотелиальной и митохондриальной дисфункции [32].

Одним из комбинированных препаратов, подтвер-
дивших свою эффективность в коррекции когнитивных 
нарушений у пациентов с АГ, является Пикамилон Гинк-
го  [33]. Это комбинированный препарат, содержащий 
экстракт листьев гинкго двулопастного (ЭГБ) 40,0 мг и ни-
котиноил гамма- аминомасляную кислоту 20,0 мг. Каждый 
компонент препарата имеет большую доказательную 
базу, входит в ряд клинических рекомендаций [33–36]. 
ЭГБ имеет в своем составе несколько химических соеди-
нений, отвечаю щих за разные терапевтические эффекты. 
Флавоноиды, терминоиды и лигнаны и другие компонен-
ты (микроэлементы, алкилфенолы, полисахариды) дают 
возможность реализации плейотропного действия [34]. 
Экстракт обладает рядом свой ств, присущих истинным 
антиоксидантам, вазопротекторам, нейропротекторам, 
обладает умеренным антиагрегантным эффектом, что по-
зволяет рекомендовать его пациентам с болезнью малых 
сосудов, профилактируя микротромбозы. ЭГБ способен 
уменьшать симптомы астении, депрессии, нормализо-
вать нарушения сна, когнитивные расстройства, умень-
шать выраженность шума в ушах. Относительно недавно 
были описаны его гипотензивные и ренопротективные 
свой ства, которые реализуются за счет ингибирования 
оксида азота в почках и  снижения уровня интерлей-
кина-6, фактора некроза опухоли α и других медиато-
ров воспаления [35]. ЭГБ как эндотелиопротектор уве-
личивает эндотелиальные внутриклеточные уровни Ca 
и эндотелий- зависимую вазодилатацию. Вероятно, ги-
потензивный эффект может быть объяснен увеличением 
экспрессии eNOS и продукции оксида азота. Появились 
данные о возможном дополнительном гипогликемиче-
ском эффекте ЭГБ [36]. Клинические исследования под-
твердили нейропротективный эффект у пациентов с де-
менцией и  умеренными когнитивными нарушениями. 
Таким образом, благодаря синергизму компонентов ЭГБ 
представляет собой уникальную модель регуляции сосу-
дистого русла (ангиопротектор) и работы нейроваскуляр-
ной единицы в целом (церебропротектор). В отличие от 
многих вазоактивных препаратов, ЭГБ обладает веното-
ническим действием, что позволяет назначать его паци-
ентам с нарушениями венозного оттока. 

Пикамилон  – комбинация ниацина (витамин В3) и 
гамма- аминомасляной кислоты [37]. Одна из важных ха-
рактеристик препарата – способность легко проникать 
через гематоэнцефалический барьер. С позиций совре-
менной клинической фармакологии молекулы – произ-
водные гамма- аминомасляной кислоты обладают сбалан-
сированным возбуждаю щим и тормозящим действием 
с дополнительным энергоусиливаю щим эффектом. Пика-
милон стимулирует метаболизм нейроваскулярной едини-
цы, тем самым улучшая когнитивные функции мозга – па-
мять, концентрацию внимания, способность к обучению, 
речь. Он легко совместим с базовой терапией АГ, так как 
практически не имеет отрицательных межлекарственных 
взаимодействий. Витамин В3 – важный компонент энерге-
тической цепи, он регулирует экспрессию генов развития 
клеточного цикла, обеспечивая восстановление повре-
жденной структуры ДНК, ускоряя дифференцировку ней-
рональных клеток предшественников [38, 39]. Суммируя 
вышеизложенное, можно утверждать, что препарат Пика-
милон имеет многокомпонентный механизм действия: ан-
тиоксидантный, антигипоксический, транквилизирующий, 
мнестикокорригирующий.

Фиксированная комбинация препарата Пикамилон 
Гинкго – пример оптимального синергизма как фарма-
кодинамического (потенцирование и суммирование ва-
зопротекторного и антиоксидантного эффекта Пиками-
лона, с одной стороны, усиление нейротрансмиттерного 
действия ЭГБ – с другой), так и фармакокинетического 
(комплекс не требует корректировки доз, зависящих от 
возраста пациентов, так как состав подобран согласно 
длительным клиническим испытаниям в оптимальных до-
зировках Пикамилона и ЭГБ) действия. Фармакологиче-
ский синергизм позволяет говорить о более расширенном 
церебропротективном эффекте с воздействием на разные 
мишени и рецепторы. Пикамилон Гинкго выступает свое-
образным фармакомодулятором большинства процессов 
в центральной нервной системе, особенно при АГ, более 
эффективно способствует восстановлению нейрональных 
связей, процессов нейропластичности. Клинически это по-
лучило подтверждение по результатам многоцентрового 
рандомизированного открытого сравнительного иссле-
дования по оценке клинической эффективности препа-
рата Пикамилон Гинкго и препарата гинкго билоба [33]. 
Наибольший эффект был зарегистрирован у пациентов 
с АГ и когнитивными нарушениями, получавших Пиками-
лон Гинкго: показатели шкалы MMSE (Mini- Mental State 
Examination) улучшились на 4 балла от исходного уровня, 
в то же время в группе монотерапии гинкго билоба пока-
затели были ниже (разница по шкале MMSE между груп-
пами составила 1 балл, p = 0,007). Церебропротективный 
эффект фиксированной комбинации отчетливо просле-
живался у пациентов в стадии преддеменции: после те-
рапии когнитивный дефицит регрессировал. Показатели 
вернулись в состояние нормального функционирования, 
причем выраженность эффекта терапии препаратом Пи-
камилон Гинкго была наибольшей у пациентов с сопут-
ствующей АГ, которая сама по себе является фактором ри-
ска развития тревожных расстройств и нарушений сна, 

2024;18(12):15–20



19MEDITSINSKIY SOVET

Ce
re

br
ov

as
cu

la
r 

di
se

as
es

2024;18(12):15–20

поэтому зачастую требуется дополнительное применение 
анксиолитиков, антидепрессантов, гипнотиков, особенно 
у пациентов с перенесенной коронавирусной инфекци-
ей [40–42]. Большое количество назначаемых препара-
тов с разными мишенями действия зачастую повышают 
риск развития полипрагмазии. Отмеченное антиастениче-
ское и противотревожное действие препарата Пикамилон 
Гинкго – еще один аргумент в пользу применения фикси-
рованных комбинаций [33]. Пример назначения комбини-
рованного препарата Пикамилон Гинкго у пациентов с АГ 
доказывает целесообразность церебропротекции на всех 
стадиях заболевания: 

 ■ на начальной – для профилактики когнитивных нару-
шений, коррекции астении и тревоги; 

 ■ на стадии додементных расстройств – с целью их ни-
велирования; 

 ■ в таргетной терапии – при длительном течении с раз-
витием тяжелых когнитивных расстройств. 

Пикамилон Гинкго обладает сосудорасширяющим, ноо-
тропным, транквилизирующим, психостимулирующим, ве-
нотоническим, антиагрегантным, антигипоксическим, ан-
тиоксидантным, нейрометаболическим, антиастеническим, 
противотревожным эффектом, улучшает кровообращение 

в сосудах сетчатки и зрительного нерва (частое пораже-
ние при АГ). Однако необходимо помнить, что выраженный 
эффект отмечен при получении полного курса терапии по 
1 капсуле 3 раза в день не менее 3 мес. Следовательно, при 
использовании фиксированных комбинаций уже на пер-
вом этапе обращения пациента с АГ врач может обеспечить 
оптимальную церебропротекцию, причем сочетая элемен-
ты патогенетического и симптоматического лечения. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

С учетом роста заболеваемости терапия АГ является 
одной из ведущих проблем современной медицины. Од-
нако использование только препаратов гипотензивного 
действия не решает проблему профилактики и коррек-
ции неврологических осложнений, особенно когнитив-
ных. Поэтому раннее назначение церебропротекторов, 
обладаю щих многофакторным механизмом действия, – 
перспективная стратегия для улучшения качества жизни 
пациентов, профилактики и терапии у них АГ [33]. 
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