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РЕЗЮМЕ
Клинико-неврологическое, нейрофизиологическое и нейропсихологическое обследование 50 пациентов в возрасте 
50–65 лет, перенесших новую коронавирусную инфекцию Ковид‑19, от 3 до 6 месяцев давности, выявило у больных 
патологические изменения со стороны ЦНС в виде церебрастенических и вегетативных нарушений, двигательных 
расстройств, симптомов вестибулопатии, которые встречались в разнообразных комбинациях, облигатным 
синдромом являлся астено-вегетативный. Когнитивные нарушения были выявлены у 26 % пациентов, показатель 
психической утомляемости – ​1,055 ± 0,124, отмечен высокий уровень ситуативной тревожности у 35 % пациентов 
и высокий уровень личностной тревожности у 50 % больных перенесших Ковид‑19. Исследование биопотенциалов 
головного мозга выявило умеренные диффузные изменения (18 %) и ирритативные нарушения со стороны 
гипоталамических (69 %) и диэнцефальных структур (20 %). Все вышеперечисленное может свидетельствовать, что, 
вне зависимости от того, в какой форме коронавирусная инфекция протекала у человека – ​скрытой, легкой, средней 
или тяжелой, одной из мишенью патологического влияния вируса Ковид‑19 являются срединные структуры головного 
мозга, отвечающие за вегетативные и когнитивные функции. В то же время эти нарушения связаны, по-нашему 
мнению, не с прямым патологическим воздействием, а опосредованы в основном нарушениями кровообращения 
в микроциркуляторном русле за счет поражения эндотелия и носят, скорее, функциональный характер расстройств 
со стороны ЦНС. Это дает основание для подбора патогенетической терапии, направленной на стабилизацию 
функционального состояния нейронов, и одним из препаратов выбора может быть цитиколин (Нооцил), действие 
которого связано с укрепление клеточной мембраны нейрона и нормализацией биоэлектрических процессов.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: Ковид‑19, осложнения, постковидный синдром, церебрастения, электроэнцефалограмма, 
ирритация срединных структур головного мозга, цитиколин (Нооцил).
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SUMMARY
Clinical and neurological, neurophysiological, and neuropsychological examination of 50 patients aged 50–65 y. o. with 
an experience of COVID‑19 infection within the last 3 to 6 months, revealed pathological changes in the central nervous 
system in the form of cerebrastenic and autonomic disorders, motor disorders, vestibulopathy symptoms, which occurred 
in various combinations, with astheno-vegetative syndrome as obligate. Cognitive impairments were detected in 26 % of 
patients; the mental fatigability index was 1.055 ± 0.124; a high level of situational anxiety was noted in 35 % of patients, 
and a high level of personal anxiety in 50 % of patients with the experience of COVID‑19. The study of brain biopotentials 
revealed moderate diffuse changes (18 %) and irritative disorders on the part of hypothalamic (69 %) and diencephalic 
structures (20 %). All of the above may indicate that, regardless of the form of coronavirus infection occurred in humans, i. e., 
latent, mild, moderate or severe, one of the targets of the pathological impact of COVID‑19 virus is the median structures 
of the brain responsible for autonomic and cognitive functions. Nevertheless, in our opinion, these disorders are associated 
not with a direct pathological effect, but are mediated mainly by circulatory disorders in the microcirculatory bed due 
to endothelial damage and are rather functional disorders on the part of the central nervous system. This provides the 
grounds for the selection of pathogenetic therapy aimed at stabilizing the functional state of neurons, and one of the 
drugs of choice may be citicoline (Noocyl), the action of which is associated with reinforcing the cell membrane of the 
neuron and normalizing bioelectric processes.
KEY WORDS: Covid‑19, complications, post-covid syndrome, cerebral asthenia syndrome, electroencephalogram, irritation 
of the midline cerebral structures, citicoline (Noocil).
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Введение
В настоящее время система здравоохранения всего мира, 

продолжая бороться с новой коронавирусной инфекцией, 
в то же время должна оказывать медицинскую помощь боль-
ным, уже переболевшим Ковид‑19. С одной стороны, постко-
видный синдром можно расценивать как постинфекционное 
осложнение, с другой – ​полиорганный характер патологиче-
ского влияния вируса SARS-CoV‑2 на человека приводит к бо-
лее стойким и длительным нарушениям функционирующих 
систем организма и требует более длительного наблюдения 
за больными и проведения патогенетической, обоснованной 
терапии. Неврологические симптомы появляются у 30–50 % 
госпитализированных пациентов с Ковид‑19 в остром пери-
оде [1, 2, 3, 4] Известно, что коронавирус 2 тяжелого острого 
респираторного синдрома (SARS-CoV‑2) вызывает заболева-
ния центральной и периферической нервной систем [2, 5, 6]. 
По мнению многих ученых, вирус может проникнуть в ткани 
нервной системы несколькими путями: транссинаптический 
перенос через инфицированные нейроны, проникновение 
через структуры обонятельного нерва, инфицирование эндо-
телия сосудов или миграция лейкоцитов через гематоэнцефа-
лический барьер [2, 7]. Ангиотензинпревращающий фермент 
2 (АПФ2) является рецептором SARS-CoV‑2, ответственным 
за коронавирусное заболевание, пришедшее в 2019 году [8]. 
АПФ2 выполняет множество физиологических функций, ши-
роко экспрессируется в легких, сердечно-сосудистой системе, 
кишечнике, почках, центральной нервной системе и жировой 
ткани. Это обусловливает тканевой тропизм и подтверждает 
повреждение нервной ткани с формированием неврологиче-
ских расстройств. Ряд авторов указывают на возможность 
развития неврологических расстройств в отдаленном вос-
становительном периоде [9‒13]. Однако актуальным остается 
вопрос механизма формирования отсроченных неврологиче-
ских нарушений и поиска рациональных подходов их терапии.

Материалы и методы
Исследование было выполнено на базе СЗГМУ имени 

И. И. Мечникова (Санкт-Петербург). Было обследовано 
50 пациентов в возрасте от 50 до 65 лет (средний возраст 
57,5 лет), 17 мужчин и 33 женщин, обратившихся за меди-
цинской помощью в амбулаторно-поликлиническое под-
разделение после перенесенного заболевания, связанного 
с новой коронавирусной инфекцией.

Критерии включения: возраст пациентов 50–65 лет; под-
тверждение диагноза «Ковид‑19» (положительный тест ПЦР, 
выписки из лечебных учреждений Санкт-Петербурга); дата 
выздоровления, подтвержденная отрицательным результа-
том теста-ПЦР, более 3 месяцев; отсутствие у пациентов 
в анамнезе онкологических, аутоиммунных и психических 
заболеваний, тяжелых травм или инфекционных заболеваний 
головного мозга, наследственных заболеваний нервной сис-
темы. Группа контроля составила 30 человек, в возрасте от 50 
до 65 лет, которые прошли комплексное обследование в рамках 
диспансеризации. Все пациенты были проинформированы 
о предстоящем исследовании и дали письменное согласие.

Было проведено клинико-неврологическое, нейрофи-
зиологическое и нейропсихологическое обследование. 
Клинико-неврологическое исследование проводилось 
по общепринятому протоколу (А. А. Михайленко, 2017). 

Электроэнцефалография (ЭЭГ) проводилась на 16-ка-
нальном компьютерном электроэнцефалографе, наложе-
ние электродов проводилось по международной схеме 
«10–20» монополярно с референтным электродом. Помимо 
визуального анализа, осуществлялась компьютерная об-
работка данных ЭЭГ, которая включала спектральный 
и когерентный анализ. Анализировали и усредняли 24 
свободные от артефактов 4-секундные эпохи ЭЭГ, которые 
подвергались компьютерной математической обработке 
методом быстрого преобразования Фурье и расчетом аб-
солютных и относительных значений спектральной мощ-
ности БЭА. Анализировались показатели спектральной 
плотности мощности (СПМ) ЭЭГ в целом и в отдельных 
частотных диапазонах с традиционным делением на дельта 
(0,5–4,0 Гц), тета (4–7 Гц), альфа (7–13 Гц), бета‑1 (14–20 
Гц) и бета‑2 (20–25 Гц). Картировали мощность каждого 
ритма в условных единицах (мкВ2). Для оценки состояния 
когнитивных функций проводилось нейропсихологическое 
тестирование, включавшее стандартные и общеприня-
тые тесты – ​методику заучивания 10 слов по А. Р. Лурия, 
краткую шкалу оценки психического статуса (MMSE), 
методику «таблицы Шульте», батарею лобной дисфункции 
(FAB), тест рисования часов [14, 15]. Оценку личностной 
и ситуативной тревожности у пациентов осуществляли 
при помощи шкалы тревоги Спилбергера – ​Ханина.

Результаты исследования обрабатывались при помощи 
программного обеспечения Microsoft Excel 2010 и программ-
ного пакета Statistica 8.0 (StatSoft, USA). Рассчитывались 
показатели стандартного отклонения (SD) и средней арифме-
тической величины (M). Определение значимости различий 
между независимыми группами при нормальном распре-
делении выполняли при помощи t-критерия Стьюдента, 
а в случае ненормального распределения с использованием 
непараметрического теста Манна – ​Уитни. Исследование 
корреляционной связи при нормальном распределении 
данных выполнялось при помощи коэффициента Пирсона, 
при ненормальном распределении – ​с использованием ко-
эффициента Спирмена. Полученные данные признавались 
статистически достоверными при p < 0,05.

Результаты и обсуждение
Анамнестические данные пациентов указывали на пере-

несенное заболевание Ковид‑19: в 21 % случаев пациенты 
лечились в стационарных условиях, 79 % больных лечение 
проводилось на дому, 16 больным было проведено КТ лег-
ких: объем поражения 50 % (n = 1), 30–40 % (n = 8), 10–20 % 
(n = 7). Сроки заболевания варьировал от 14 до 42 дней.

На момент неврологического обследования основными 
жалобами были: головная боль (65 %), повышенная утом-
ляемость (53 %), быстрая истощаемость, снижение работо-
способности (35 %). Пациенты описывали свое состояние 
следующими высказываниями: «не могу восстановиться 
после Ковида», «нет сил», «трудно сосредоточится на вы-
полнении какой-либо работы», «сил хватает на полдня», 
«пропал интерес к жизни», «лежал бы целый день». В 16 % 
случаев отмечались жалобы на головокружение и шум 
в ушах (12 %), периодические боли в мышцах и суставах 
(15 %), нарушение сна (35 %), повышенное выпадение во-
лос (33 %), отсутствие аппетита (23 %), повышение ар-
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териального давления на 10–15 мм рт. ст. в 17 % случаев, 
повышенная потливость (13 %), желудочно-кишечные рас-
стройства (метеоризм, запоры) (9 %), ослабление обоняния 
(7 %), дисгевзия (3 %). У 26 % пациентов отмечалась одышка 
при физической нагрузке и ощущение тяжести за грудиной.

Неврологическое обследование выявило наличие раз-
личной неврологической симптоматики. Двигательные 
расстройства выявлялись у 63 % пациентов – ​проявлялись 
в виде синдрома легкой пирамидной недостаточности 36 % 
и амиотрофического синдрома 27 %. Синдром пирамидной 
недостаточности был представлен следующими симптомами: 
повышение мышечного тонуса, гиперрефлексия, анизорефлек-
сия. Степень выраженности двигательных нарушений никогда 
не достигала парезов и ограничивалась лишь рефлекторными 
расстройствами. Амиотрофический синдром проявлялся 
в виде напряжения шейно-затылочных мышц, гипотрофии 
мышц плечевого пояса с феноменом «крыловидных» лопаток, 
мышечной гипотонии и легкой мышечной слабости в руках 
и ногах до 3,5–4,0 балла. У 43 % пациентов были выявлен 
вестибуло-мозжечковый синдром в виде нарушения тон-
кой моторики в руках, отмечались элементы динамической 
атаксии, которые сочетались с симптомами вестибулопатии 
(неустойчивость в позе Ромберга, головокружение, нистагм). 
У 13 % обследованных были выявлены умеренно выражен-
ные проявления гипертензионно-гидроцефального синдрома 
в виде приступообразной головной боли с тошнотой, голо-
вокружением, повышенной возбудимостью и нарушением 
сна. Доброкачественное течение гидроцефального синдрома 
подтверждалось отсутствием застойных изменений на глазном 
дне. В 67 % случаев были выявлены симптомы нарушения 
регуляции вегетативных функций. При этом в 12 % случаев 
пациентов отмечались симпатоадреналовые атаки. Невро-
зоподобные состояния были представлены тиками (13 %), 
акцентуацией собственной болезни, неврозоподобными 
расстройствами сна (15 %) и аппетита (12 %). К вегетатив-
ным нарушениям в (37 %) случаях присоединялись астено-
невротические расстройства: общая слабость, повышенная 
утомляемость, эмоциональная лабильность, повышенная 
психическая истощаемость, метеозависимость.

По данным результатов нейропсихологического об-
следования, когнитивные нарушения отмечались у 26 % 
пациентов. Средний балл шкалы MMSE в основной группе 
составил 28,4 ± 1,3, в контрольной группе – ​14,8 ± 1,2. 
Признаки умеренной лобной дисфункции, по данным 
шкалы FAB, выявлены у 22 % пациентов. Средний балл 
у больных основной группы составил 18,3 ± 2,0, конт-
рольной группы – ​11,4 ± 1,0.

Нарушения зрительно-конструктивной деятельности, 
по данным теста рисования часов, установлены у 17 % 
пациентов. По данным методики заучивания 10 слов 
по А. Р. Лурия, нарушения слухоречевой памяти после 
четвертого прочтения выявлены у 45 %, в 26,0 % случаев 
у пациентов основной группы встречались литеральные 
и вербальные парафазии, а также инертные повторы.

Средняя продолжительность работы над каждой табли-
цей пробы Шульте в группе пациентов, перенесших Ко-
вид‑19 – 46,4 ± 12,2 с, в контрольной группе – ​27,8 ± 8,2 с. 
Степень врабатываемости в основной группе составила 
1,012 ± 0,111, в контрольной – ​0,784 ± 0,084. Показатель 

психической утомляемости в группе больных составил 
1,055 ± 0,124, в контрольной группе – ​0,788 ± 0,138. При 
оценке уровня тревоги, по данным шкалы Ч. Д. Спилбер-
гера, установлено, что у больных, перенесших Ковид‑19, 
имеет место высокий уровень ситуативной тревожности 
у 35 % пациентов, а в контрольной группе – ​у 5 %. Высокий 
уровень личностной тревожности наблюдался у половины 
больных, перенесших Ковид‑19.

При анализе ЭЭГ обследованных пациентов оценивали 
наличие и степень выраженности диффузных, локаль-
ных и стволовых нарушений биопотенциалов головного 
мозга. У 33 % пациентов диффузные изменения были 
незначительными и проявлялись в виде легкой дефор-
мации α-ритма и регистрации заостренных частых форм 
ритмов. У 48 % обследованных диффузные изменения 
на ЭЭГ были легкими и характеризовались деформа-
цией основного ритма и периодическим заострением 
α-ритма с регистрацией единичных деформированных 
θ-волн. Умеренные диффузные изменения на ЭЭГ отмеча-
лись у 18 % и характеризовались не только деформацией 
α-ритма, но и более выраженными заостренными био-
потенциалами и появлением высокоамплитудных θ-волн, 
реже единичных δ-волн. В 17 % наблюдений имела место 
легкая межполушарная асимметрия биопотенциалов, что 
соответствовало выявленной в неврологическом статусе 
асимметрии сухожильных и периостальных рефлексов.

Со стороны стволовых структур у 17 % больных отме-
чалось усиление восходящих активирующих влияний не-
специфических срединных структур мозга, что проявлялось 
на ЭЭГ десинхронизированной кривой. У остальных 89 % 
больных на ЭЭГ отмечалось преобладание влияния синхро-
низирующих систем ствола мозга. При этом у 69 % пациентов 
выявлялась ирритация гипоталамических структур (ИГС), 
а у 20 % – ​ирритация диэнцефальных структур (ИДС).

Анализ спектральной мощности ЭЭГ позволяет опреде-
лить соотношение различных ритмических составляющих 
в сложной ЭЭГ и показать их индивидуальную выражен-
ность. Количественный анализ ЭЭГ (КАЭЭГ) обнаружил, что 
имеет место увеличение абсолютных показателей спектраль-
ной плотности мощности (СПМ) ЭЭГ в диапазоне α-ритма 
у больных, перенесших Ковид‑19, с признаками ирритации 
гипоталамических структур. В диапазоне θ-ритма имеет место 
увеличение абсолютных показателей СПМ ЭЭГ у больных 
с ирритацией диэнцефальных структур по сравнению с конт-
рольной группой. На основании данных топографического 
картирования СП ЭЭГ был рассчитан процентный вклад 
каждого ритма из общей составляющей ЭЭГ, что позволило 
определить и сравнить соотношение ритмов коры головного 
мозга у больных основной и контрольной группы. Нормаль-
ная ЭЭГ может содержать θ- и δ-волны, не превышающие 
по амплитуде α-ритм в количестве 15–25 % общего времени 
регистрации. У больных, перенесших Ковид‑19, вклад θ- 
и δ-волн диапазона составлял при ИГС 37 %, при ИДС – ​46 %.

Обсуждение
Анализ жалоб и данных клинико-неврологического осмо-

тра больных, перенесших Ковид‑19, выявил патологические 
изменения со стороны ЦНС в виде церебрастенических 
и вегетативных нарушений, двигательных расстройств, симп-
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томов вестибулопатии, которые встречались в разнообразных 
комбинациях. При этом облигатным синдромом являлся 
астеновегетативный синдром. Оценка биопотенциалов го-
ловного мозга выявила у больных, перенесших Ковид‑19, 
усиление восходящих активирующих влияний неспецифи-
ческих срединных структур мозга, что проявлялось на ЭЭГ 
десинхронизированной кривой и ирритацию стволовых 
структур: 69 % – ​ирритация гипоталамических структур 
(ИГС), у 20 % – ​ирритация диэнцефальных структур (ИДС).

Результаты электроэнцефалографического исследова-
ния объективизируют функциональное состояние структур 
ЦНС и подтверждают нарушения у больных, перенесших 
Ковид‑19, срединных структур головного мозга. Сопостав-
ление данных клинико-неврологического и ЭЭГ-обследо-
вания выявило, что у пациентов, перенесших Ковид‑19 
с симптомами гипертензионно-гидроцефального синдрома, 
преобладали более выраженные диффузные изменения 
биопотенциалов головного мозга (p < 0,05) по сравнению 
с больными, имеющими ведущий астено-вегетативный 
симптомокомплекс, у которых преобладали более выражен-
ные изменения дисфункции стволовых структур. Ирритация 
гипоталамических и диэнцефальных образований у 73 % 
больных сочеталась с клиническими симптомами дисфунк-
ции вегетативной нервной системы. Чувствительность гип-
покампа и гипоталамических образований к коронавирусной 
инфекции подтверждается работами K. Ritchie (2020), это 
обстоятельство увеличивает вероятность постковидных 
нарушений памяти и даже развития нейродегенеративных 
расстройств [16]. Известно, что в гиппокампе и гипоталами-
ческих образованиях заложены холинергические нейроны, 
играющие важную роль в поддержании функциональной 
активности коры головного мозга и регуляции памяти, об-
учения, внимания [17, 18]. По нашим данным, у пациентов, 
перенесшие Ковид‑19 и имеющих когнитивные расстройства, 
на ЭЭГ выявляются выраженные ирритативные изменения 
со стороны гипоталамических структур на фоне диффузных 
изменений биопотенциалов головного мозга. Ряд ученых 
считают, что неврологические расстройства могут быть 
следствием как прямого вирусного поражения нервной ткани, 
так и результатом метаболических и системных осложне-
ний [19, 20]. Известно, что спайковые белки коронавируса, 
имея тканевой тропизм, используют рецептор АПФ2 для 
связывания и внедрения в клетки человека [21, 22]. Рецеп-
торы АПФ2 имеют высокую экспрессию в тканях нервной 
системы и эндотелиальных клетках [23‒25]. Учитывая, что 
глубокие структуры головного мозга имеют наиболее высо-
кую степень капилляризации, а следовательно, бóльшую пло-
щадь в эндотелиальной выстилке, то и объем повреждения 
эндотелиоцитов в этой области головного мозга значительно 
выше и развитие эндотелиальной дисфункции с формирова-
нием эндотелиита с нарушением микроциркуляции, приво-
дящей к гипоксии нервной ткани. G. C. Román с соавт. (2020) 
установили, что в основе цереброваскулярных нарушений 
в остром периоде инфекции Ковид‑19 лежат тромботические 
нарушения (артериальные и венозные тромбозы) [26]. При-
крепление вируса к рецепторам АПФ2 в эндотелии сосудов 
приводит к развитию распространенного эндотелиита и коа-
гулопатии [27]. A. Maury с соавт. (2020), изучившие данные 
2533 госпитализированных пациентов с Ковид‑19, отметили 

в 73 % случаев различные неврологические расстройства, 
в основе которых лежат постинфекционные механизмы 
(септические энцефалопатии, коагулопатии и эндотелиит), 
в то же время ученые не выявили никаких определенных 
доказательств, подтверждающих прямую нейропатоген-
ность SARS-CoV‑2 [28]. Существует мнение, что развитие 
когнитивных нарушений у пациентов, выздоровевших после 
Ковид‑19, может быть связано с воспалительными процес-
сами в сосудистой стенке [29]. Данные нашего исследования 
показывают, что неврологические расстройства, выявляемые 
у больных, перенесших Ковид‑19, в основе имеют явления 
ирритации (раздражения) нервной ткани. Таким образом, 
учитывая собственные данные и опираясь на литературные 
источники, мы расцениваем неврологические нарушения 
у больных, перенесших Ковид‑19, как результат микроан-
гиопатии, которая сохраняется на протяжении нескольких 
месяцев после острой фазы заболевания и приводит к функ-
циональным нарушениям срединных структур головного 
мозга, ответственных за вегетативную регуляцию организма 
и организацию процессов памяти и внимания. Лечение, по-
нашему мнению, должно быть направлено на восстановление 
поврежденных мембран нервных клеток, тем самым будут 
стабилизироваться процессы формирования и проведения 
биопотенциалов и гармонизироваться биоэлектрические 
взаимодействия между структурами головного мозга. Пре-
парат Нооцил, являясь предшественником ключевых ультра-
структурных компонентов клеточной мембраны (преиму-
щественно фосфолипидов), обладает широким спектром 
действия на нервную ткань и может быть препаратом выбора 
для лечения неврологических осложнений у пациентов, 
перенесших новую коронавирусную инфекцию Ковид‑19. 
Очень важно, что Нооцил, по данным многих исследова-
ний, эффективен при лечении когнитивных расстройств, 
возникающих на фоне хронической гипоксии головного 
мозга [30, 31]. Применяется Нооцил и при комплексной 
терапии чувствительных и двигательных неврологических 
нарушений дегенеративной и сосудистой этиологии [32]. 
Учитывая, что Нооцил улучшает холинергическую передачу 
[33], его применение у больных с постковидным синдромом 
будет способствовать сокращению продолжительности вос-
становительного периода.

Заключение
Все вышеперечисленное может свидетельствовать, 

что, вне зависимости от того, в какой форме коронавирус 
протекал у человека – ​скрытой, легкой, средней или тяже-
лой, одной из мишенью патологического влияния вируса 
SARS-CoV‑2 являются срединные структуры головного 
мозга, отвечающие за вегетативные и когнитивные функ-
ции. В то же время эти нарушения, по-нашему мнению, 
являются следствием нарушения кровообращения в микро-
циркуляторном русле за счет поражения эндотелия и носят, 
скорее, функциональный характер расстройств со стороны 
ЦНС. Это дает основание для подбора патогенетической 
терапии, направленной на стабилизацию функционального 
состояния нейронов, и одним из препаратов выбора может 
быть цитиколин (Нооцил), действие, которого связано 
с укрепление клеточной мембраны нейрона и нормали-
зацией биоэлектрических процессов.
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