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Инсульт остается важной медико-социальной про-

блемой современного общества, являясь одной из веду-

щих причин смертности и основной причиной стойкой 

инвалидизации [1—4]. Большой социально-экономиче-

ский ущерб, возникающий вследствие инсульта, требует 

повышения эффективности профилактики как непосред-

ственно инсультов, так и заболеваний, являющихся их 

причинами и факторами риска. Существенной медико-

социальной проблемой являются повторные инсульты, 

которые приводят к летальным исходам в 1,5 раза чаще, 

чем первичные инсульты, и вызывают более выраженную 

инвалидизацию.

Доля повторных инсультов составляет от 5 до 31% 

всех сосудистых заболеваний головного мозга [5—8]. Ве-

роятность возникновения повторного инсульта достига-

ет 30%, превышая в 9 раз аналогичный показатель в по-

пуляции [9]. Распространенность повторного ишемиче-

ского инсульта (ИИ) в течение 30 дней после перенесен-

ного первичного ИИ достигает 7—8%, в течение 1-го го-

да — от 6 до 20%, в течение 5 лет — 32% [8, 10—13]. При-
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веденные данные свидетельствуют о необходимости со-

вершенствования системы вторичной профилактики 

инсультов, которая направлена на предотвращение раз-

вития повторных инсультов и базируется на принципах и 

методах первичной профилактики с более активной дис-

пансеризацией.

Первичная профилактика осуществляется в рамках 

стратегии групп высокого риска и массовой стратегии. 

Стратегия групп высокого риска подразумевает выявле-

ние и лечение людей с особенно высоким риском разви-

тия инсульта. Выявление и адекватная терапия пациентов 

с артериальной гипертензией (АГ) и фибрилляцией пред-

сердий (ФП) способствует снижению распространенно-

сти ИИ. Значительная часть ИИ возникает у лиц с уме-

ренным и средним уровнем риска развития инсульта, по-

этому концентрация профилактических усилий лишь на 

группах людей с высоким риском не увенчается ожидае-

мым успехом, поскольку вне поля зрения специалистов 

окажутся пациенты, например, с умеренной АГ. В связи с 

этим также необходимо использование массовой страте-



30 ЖУРНАЛ НЕВРОЛОГИИ И ПСИХИАТРИИ, 3, 2014

гии первичной профилактики ИИ. Данная стратегия 

предполагает незначительное снижение среднего артери-

ального давления (АД) в популяции, но даже его сниже-

ние лишь на несколько мм рт. столба может оказать вы-

раженное влияние на уменьшение заболеваемости ИИ в 

целом [14]. В снижении частоты и распространенности 

повторных ИИ существенную роль играет выявление и 

контролирование основных факторов риска ИИ, к кото-

рым прежде всего относятся АГ, атеросклероз, ФП, сахар-

ный диабет (СД), васкулиты, коагулопатии и некоторые 

другие заболевания.

Учитывая основные патогенетические механизмы 

развития ИИ и прежде всего нарушения энергопродуци-

рующих процессов, которые оказывает негативное влия-

ние на клетки головного мозга и способствуют развитию 

апоптоза, можно предполагать, что определенное значе-

ние для профилактики повторного ИИ имеет адекватное 

и своевременное использование препаратов метаболиче-

ской защиты головного мозга, в первую очередь средств, 

обладающих энергокоррегирующими свойствами.

Цель настоящего исследования — изучение возмож-

ности повышения эффективности вторичной профилак-

тики ИИ с применением препарата мексидол (этилметил-

гидроксипиридина сукцинат).

Мексидол сочетает свойства энергокорректора и ан-

тиоксиданта, в значительной степени уменьшающего вы-

раженность и последствия оксидантного стресса. Препа-

рат способствует увеличению доставки клеткам и потреб-

ления ими сукцината, что в свою очередь приводит к ста-

билизации нейрональных мембран. Вызываемое им изме-

нение функциональной активности мембран приводит к 

выраженному повышению активности мембраносвязан-

ных ферментов, ионных каналов и рецепторных комплек-

сов, в частности бензодиазепинового, ГАМК-рецептор-

ного и ацетилхолинового, что также приводит к повыше-

нию их способности к связыванию с лигандами, увеличе-

нию активности нейромедиаторов и стимуляции синап-

тических процессов [15]. Мексидол активирует механиз-

мы аэробного гликолиза, в результате чего повышается 

синтез АТФ, креатининфосфата [16]. Кроме того, при его 

применении улучшаются реологические свойства крови и 

антиагрегационная способность тромбоцитов. Важным 

свойством мексидола является его способность к норма-

лизации липидного обмена, что проявляется в снижении 

концентрации общего холестерина, липопротеинов низ-

кой и очень низкой плотности, триглицеридов и повыше-

нии концентрации липопротеинов высокой плотности 

[17].

Материал и методы
По дизайну настоящее исследование было проспек-

тивным сравнительным и открытым.

Анализу были подвергнуты результаты лечения 3400 

пациентов, 1823 женщин и 1577 мужчин, перенесших ИИ. 

Их средний возраст составил 62,1 года (от 25 до 83 лет). 

Таблица 1. Стандартизация групп исследования

Показатель
Основная группа Группа сравнения

p
n % n %

Пол

женщины 906 53,3 917 53,9 0,923

мужчины 794 46,7 783 46,1

Пациенты без выявленных патоморфологических причин инсульта 47 2,8 47 2,8 1,000

Сопутствующая патология

депрессия 498 29,3 539 31,7 0,703

АГ без сопутствующей патологии 415 24,4 415 24,4 1,000

ФП 170 10,0 170 10,0 1,000

МС 338 19,9 338 19,9 1,000

синдром обструктивного апноэ/гипноэ сна 257 15,1 257 15,1 1,000

СД 383 22,5 383 22,5 1,000

васкулиты 90 5,3 90 5,3 1,000

Назначенная терапия

антиаритмические препараты* 170 10,0 170 10,0 1,000

«синап»-терапия 257 15,1 257 15,1 1,000

инсулин 114 6,7 88 5,2 0,812

другие противодиабетические препараты** 269 15,8 295 17,4 0,866

вазоактивные препараты*** 983 57,8 1022 60,1 0,754

антиагрегаты и антикоагулянты**** 1700 100,0 1700 100 1,000

антидепрессанты и нейролептики***** 498 29,3 539 31,7 0,703

Возраст (средний) 63,8 604 0,812

Состояние неврологических функций (средний % от максимального 

восстановления)

24,7 23,3 0,803

Уровень социально-бытовой адаптации (средний % от максимального 

уровня)

21,2 18,5 0,763

Качество жизни (средний балл) 78 80 0,854

Примечание. * — амиодарон, флекаинид, дигоксин; ** — манинил, диабетон, глибутид; *** — вазобрал, кавинтон (винпоцетин), сермион (ницерголин); 

**** — кардиомагнил, курантил (дипиридамол), плагрил (клопидогрел), варфарин, ксарелто (ривароксабан), прадакса (дабигатран); ***** — амитрипти-

лин, велафакс (венлафаксин), золофт (сертралин), плизил (пароксетин), тералиджен (алимемазин), триттико (тразодон), феварин (флувоксамин); 

МС — метаболический синдром.

ЛЕЧЕНИЕ НЕРВНЫХ И ПСИХИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ
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Все пациенты были разделены на две группы по 1700 че-

ловек (получавшие и не получавшие мексидол, соответ-

ственно основная группа и группа сравнения), которые 

были стандартизированы по принципу matched-controlled 

по таким показателям, как пол, возраст, степень выра-

женности неврологических и психоэмоциональных нару-

шений, уровень социально-бытовой адаптации, качество 

жизни, наличие сопутствующих заболеваний, а также 

применение различных препаратов, не относящихся к 

нейрометаболическим средствам (табл. 1).
Нарушение и восстановление неврологических функ-

ций определялись при помощи шкал Бартел [18], Линд-

марка [19] и Скандинавской [20]. Уровень бытовой и со-

циальной адаптации оценивали по шкале самооценки 

бытовых возможностей в повседневной жизни Мертон и 

Саттон [21]. Психоэмоциональное состояние определяли 

с помощью опросника Бека [22] и шкалы самооценки де-

прессии Уэйкфилда [23]. Качество жизни оценивали с по-

мощью профиля влияния болезни (Sickness Impact Profile) 

[24].

Для проведения анализа эффективности вторичной 

профилактики все пациенты были разделены на семь 

групп: 1) пациенты без выявленных причин ИИ (94 чело-

века); 2) пациенты с изолированной АГ (830); 3) пациенты 

с ФП (340); 4) пациенты с МС (676); 5) пациенты с син-

дромом обструктивного апноэ/гипноэ сна (514); 6) паци-

енты с СД (766); 7) пациенты с васкутатами: гигантокле-

точный артериит, синдром антифосфолипидных антител 

(180).

В ряде случаев пациенты имели несколько возмож-

ных причин ИИ. Распределение подобных пациентов по 

экспериментальным группам осуществлялось следующим 

образом: сочетание ФП и любого другого заболевания — 

пациент относился к группе больных с ФП (190 человек); 

сочетание васкулита и любого другого заболевания кроме 

ФП — пациент относился к группе больных васкулитом 

(24); сочетание СД и любого другого заболевания кроме 

ФП и васкулита — пациент относился к группе больных 

СД (420); сочетание синдрома обструктивного апноэ/гип-

ноэ сна и МС — пациент относился к группе больных с 

синдромом обструктивного апноэ/гипноэ сна (335); соче-

тание МС и АГ — пациент относился к группе больных с 

МС (524); сочетание синдрома обструктивного апноэ/

гипноэ сна и АГ — пациент относился к группе больных с 

синдромом обструктивного апноэ/гипноэ сна (195).

Мексидол назначался на 1-, 6-, 12-м месяцах в тече-

ние 1-го года после перенесенного ИИ и в течение после-

дующих 4 лет по 2 раза в год. Препарат вводился ежеднев-

но внутривенно по 250 мг в течение 15 дней. Критериями 

включения пациентов в исследование были: ИИ под-

твержденный нейровизуализационными методами (КТ 

или МРТ); для группы пациентов с ФП: наличие мягкой АГ 

(АД не превышает 160/100 мм рт.ст), умеренной АГ (АД 

достигает 180/110 мм рт.ст.) или тяжелой АГ (АД — до 

220/120 мм рт.ст.) [18]); наличие АГ I, II или III стадии; 

для группы пациентов с ФП: наличие персистирующей, 

длительно персистирующей или постоянной форм ФП 

[25]; наличие нормосистолической, тахисистолической 

или брадисистолической форм ФП; для группы пациентов 
с МС — наличие 3 или более из следующих его критериев 

[26]: объем талии у женщин более 80 см, у мужчин — более 

94 см; отношение объема талии к объему бедер — у жен-

щин свыше 0,8, у мужчин — свыше 1,0; уровень триглице-

ридов в крови более 1,69 ммоль/л; уровень липопротеи-

нов высокой плотности — у женщин менее 1,29 ммоль/л, 

у мужчин менее 1,04 ммоль/л; систолическое АД более 135 

мм рт.ст. и/или диастолическое АД более 85 мм рт.ст; уро-

вень глюкозы в крови натощак более 6,1 ммоль/л; для 
группы пациентов с синдромом обструктивного апноэ/гип-
ноэ сна — индекс апноэ/гипноэ >5, сочетающийся с соот-

ветствующей клинической картиной [27]; для группы па-
циентов с СД — наличие СД 1 типа (инсулинозависимый 

сахарный диабет) или СД 2 типа (инсулиннезависимый 

сахарный диабет); для групп пациентов с васкулитами — 
гигантоклеточный артериит, подтвержденный результа-

тами биопсии пораженных артерий с обнаружением ги-

гантских клеток и инфильтрации сосудистой стенки мо-

нонуклеарными клетками; верификация синдрома анти-

фосфолипидных антител на основании неоднократного 

повышения в сыворотке крови титра кардиолипиновых 

антител.

Оценка эффективности лечения основывалась на от-

сутствии повторных ИИ в течение 5 лет терапии.

Согласно положениям Хельсинкской декларации 

[28], пациенты имели возможность выйти из программы 

исследования в любое время. Исключенным из исследо-

вания считался больной, преждевременно окончивший 

участие в исследовании в связи с нежелательными явле-

ниями или смертельным исходом, не связанным с повтор-

ным ИИ, а также пациент, прервавший участие по своему 

желанию. Число исключенных из исследования пациен-

тов составило 119 человек (47 больных из основной груп-

пы, леченной мексидолом, и 82 пациента из контрольной 

группы) (табл. 2).
Анализ результатов исследования проводился с ис-

пользованием пакета программы SPSS 13.0. Для сравне-

ния качественных признаков и процентных соотношений 

использовались критерий независимости качественных 

(категориальных) признаков χ2, точный критерий Фише-

ра, а также коэффициент неопределенности. Наличие за-

висимости между изучаемыми признаками признавалось, 

когда доверительный уровень составлял p<0,05 (сравне-

ние между числом пациентов, перенесших транзиторную 

ишемическую атаку или инсульт на фоне терапии, и чис-

лом пациентов, их не перенесших). При частоте изучае-

мого события менее 5 наблюдений в одной из ячеек та-

блицы использование критерия χ2 признавалось некор-

ректным и требовало использования точного критерия 

Фишера.

Результаты и обсуждение
Оказалось, что среди пациентов всех групп повтор-

ный ИИ в течение 5 лет развился у 13,4% (228) леченных 

мексидолом, а у не получавших его — у 29,7% (480) 

(р<0,001). Повторный ИИ среди пациентов с неуточнен-

ной причиной ИИ был зафиксирован у 2,1% (1) больных, 

получавших мексидол, и у 12,8% (6) его не получавших 
(р<0,05).

Повторный ИИ в течение 5 лет в группе пациентов с 

АГ без сопутствующей патологии наблюдался у 5,1% 

больных на фоне приема мексидола и у 24,8% больных, не 

получавших этот препарат (р<0,0001) (см. рисунок). Среди 

пациентов с ФП повторный ИИ в течение 5 лет развился у 

33,5% получавших мексидол и у 47,0% не получавших его 

(р<0,05). Повторный инсульт развился у 5,9% пациентов с 
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Таблица 2. Пациенты, исключенные из исследования и закончившие его

Нозология

Основная группа Группа сравнения

исключенные 

из исследования

закончившие 

исследование

исключенные 

из исследования

закончившие 

исследование

Отсутствие патоморфологических 

причин ИИ 0 47 0 47

АГ 11 404 15 400

ФП 26 144 38 132

МС 0 338 0 338

Синдром обструктивного апноэ/

гипноэ сна 3 254 10 247

СД 7 376 19 364

Васкулиты 0 90 0 90

Все группы 47 1653 82 1618
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5,1

25,1
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46,2
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30,0

Основная
группа

Группа
сравнения

Распределение (в %) перенесших повторный инсульт пациентов в группах с различными патоморфологическими причинами сосу-
дистых заболеваний головного мозга в зависимости от применения мексидолa.
Различия, достоверные на уровне: * — p<0,0001; ** — p<0,001; *** — p<0,01; # — p<0,05.

МС, леченных мексидолом, и у 16,6% не получавших пре-

парат (р<0,01). У больных с синдромом обструктивного 

апноэ/гипноэ сна на фоне мексидола развился повтор-

ный ИИ в 5,1% случаев, и в 25,1% случаев без лечения 

мексидолом (р<0,0001). Повторный ИИ развился у 30,9% 

больных СД, получавших мексидол, и у 46,2% пациентов, 

не получавших его (р<0,001). Повторные ИИ не были за-

фиксированы ни у одного пациента с васкулитами, с ги-

гантоклеточным артериитом и синдромом антифосфоли-

пидных антител получавших мексидол, при этом ИИ раз-

вился у 30,0% пациентов, не получавших препарат 

(р<0,0001) (см. рисунок).
Таким образом, использование мексидола значитель-

но повышает эффективность вторичной профилактики 

ИИ как у пациентов без установленной причины ИИ, так 

и у больных с АГ, ФП, МС, синдромом обструктивного 

апноэ/гипноэ сна, СД и васкулитами. Кроме того, резуль-

таты исследования свидетельствуют о том, что мексидол 

хорошо сочетается с другими лекарственными средствами 

в комплексной терапии пациентов с перечисленными за-

болеваниями. Применение мексидола оказалось наиболее 

эффективно в отношении вторичной профилактики ИИ у 

пациентов с синдромом обструктивного апноэ/гипноэ 

сна, васкулитами, особенно с АГ.

АГ является важным фактором риска сосудистых за-

болеваний головного мозга [29—31], приводя к выражен-

ным структурно-функциональным изменениям мелких 

артерий и артериол мозга, что, в свою очередь, вызывает 

нарушение цереброваскулярной реактивности: снижается 

способность сосудов артериального русла к расширению 

при снижении АД и возрастает способность к сужению 

при его подъеме [32, 33]. Хроническая гипоксия белого 

вещества на фоне АГ приводит к распаду миелина и рас-

ширению периваскулярных пространств и гидроцефалии. 

В то же время, как показали результаты исследования, 

именно среди пациентов с АГ применение мексидола в 

наибольшей степени препятствует развитию повторных 

ИИ.

На основании проведенного исследования можно 

прийти к заключению, что применение мексидола пре-

пятствует развитию органических поражений головного 

мозга сосудистой природы. Использование препарата яв-
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ляется оправданным для осуществления вторичной про-

филактики ИИ. Мексидол способствует уменьшению ча-

стоты повторных ИИ неуточненного генеза, а также у 

больных с АГ, синдромом обструктивного апноэ/гипноэ 

сна, васкулитами, СД, ФП и МС. Учитывая актуальность 

проблемы ИИ и небольшое число исследований эффек-

тивности препаратов метаболической защиты головного 

мозга как средства его профилактики, можно отметить, 

что дальнейшие исследования в данной области представ-

ляются весьма перспективными.
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