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Введение
Возрастающая распространенность, сложность па-

тогенеза, прогредиентность течения хронической ише-
мии головного мозга (ХИГМ) с частой инвалидизацией 
больных определяют ее медико-социальную значимость 
[1–3]. Наряду с двигательными и эмоциональными на-
рушениями, составляющими ядро клинической картины 
ХИГМ, одним из признаков поражения головного мозга, 
как органа-мишени при ХИГМ, считаются когнитивные 

нарушения [4–6], которые разнообразны по клиническим 
проявлениям на разных этапах болезни и могут сущест-
венно влиять на социальную и бытовую адаптацию па-
циентов [7–10].

Ограничение перфузии и гипоксия ткани головного 
мозга при ХИГМ приводят к угнетению синтеза нейро-
трофических факторов, снижению нейропластичности 
и развитию апоптоза нейрональных структур, что явля-
ется основным механизмом гибели нервных клеток при 
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РЕЗЮМЕ
Цель исследования. Изучить паттерн когнитивных изменений и содержание церебрального нейротрофического фактора (BDNF) 
в сыворотке крови пациентов с хронической ишемией головного мозга (ХИГМ).
Материалы и методы. Обследовали 128 человек, которые были разделены на две группы: основная группа – 82 пациента (38 мужчин 
и 44 женщины) 60–74 лет с ХИГМ, контрольная группа – 46 человек, сопоставимых с пациентами основной группы по полу и возрасту лиц, 
но не имевших клинических проявлений ХИГМ. Когнитивные функции оценивали по краткой шкале оценки психического статуса (КШОПС), 
батарее тестов для оценки лобной дисфункции (БТЛД). Исследовали внимание (проба Шульте), беглость речи (субтест «беглость речи» 
БТЛД, тест вербальных ассоциаций), память (субтест «память» КШОПС; тест «5 слов») и зрительно-пространственные функции (тест 
рисования часов). Содержание BDNF в сыворотке крови пациентов определяли иммуноферментным методом.
Результаты. Паттерн когнитивных нарушений при ХИГМ характеризовался изменениями в доменах управляющих функций мозга 
и комплексного внимания. Содержание BDNF в сыворотке крови пациентов с ХИГМ было достоверно ниже, чем у лиц контрольной 
группы; у мужчин более низкое по сравнению с пациентами женского пола. Выявлены достоверные корреляции между выраженностью 
когнитивных расстройств и уровнем содержания BDNF в сыворотке крови.
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SUMMARY
Objective. To study the pattern of cognitive changes and the content of cerebral neurotrophic factor (BDNF) in the blood serum of patients 
with chronic cerebral ischemia (CICI).
Materials and methods. We examined 128 people who were divided into two groups: the main group – 82 patients (38 men and 44 women) 
aged 60–74 years with CICI, the control group – 46 people comparable to the patients of the main group by gender and age, but without clinical 
manifestations of CICM. Cognitive functions were assessed using the Mini-Mental Status Scale (MSMS) and the Battery of Tests for the Assessment 
of Frontal Dysfunction (FMS). Attention (Schulte test), speech fluency (speech fluency subtest BTLD, verbal association test), memory (memory 
subtest KSHOPS; 5 words test) and visuospatial functions (clock drawing test) were studied. The content of BDNF in the blood serum of patients 
was determined by the enzyme immunoassay method.
Results. The pattern of cognitive impairment in CIGM was characterized by changes in the domains of executive brain functions and complex 
attention. The content of BDNF in the blood serum of patients with CICI was significantly lower than that of the control group; in men is lower compared 
to female patients. Significant correlations were revealed between the severity of cognitive disorders and the level of BDNF in the blood serum.
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ХИГМ [11–14]. В последние годы большое внимание 
уделяется церебральному нейротрофическому фактору 
(Brain-derived neurotrophic factor – BDNF), отвечающему 
за пролиферацию, дифференцировку, структурно-функ-
циональную стабильность и поддержание жизнеспособ-
ности нейронов [15,16]. BDNF играет решающую роль 
в ослаблении активации микроглии и нейровоспале-
ния, низкие уровни BDNF связаны с появлением или 
усугублением когнитивных нарушений [17, 18]. Иссле-
дование содержания нейротрофинов в сыворотке крови 
пациентов с ХИГМ в сопоставлении с результатами ней-
ропсихологического исследования представляет интерес 
с точки зрения оптимизации применения в клинической 
практике лекарственных средств нейротрофического 
действия.

Цель исследования
Изучить паттерн когнитивных изменений и содержание 

церебрального нейротрофического фактора в сыворотке 
крови пациентов с хронической ишемией головного мозга.

Материалы и методы исследования
Обследовали 128 человек, которые были разделены 

на две группы: основная группа – 82 пациента (38 мужчин 
и 44 женщины) 60–74 лет (средний возраст соответственно 
64,1±0,6 и 65,2±0,7 лет) с ХИГМ II стадии, обусловленной 
артериальной гипертензией и атеросклерозом. Пациенты 
контрольной группы (46 человек) были сопоставимы с па-
циентами основной группы по полу и возрасту, но не имели 
клинических проявлений ХИГМ.

Критериями включения больных в исследование 
были: возраст от 60 до 74 лет; наличие ХИГМ II стадии 
гипертонического, атеросклеротического, смешанного 
генеза; среднее или высшее образование; информиро-
ванное согласие на участие в исследовании. Критерии 
исключения: энцефалопатия не сосудистого генеза; 
тяжелые соматические, психические, эндокринные, 
гематологические, онкологические заболевания; пере-
несенные инсульты, черепно-мозговые травмы, инфек-
ционные заболевания нервной системы; применение 
в течение последних 6 месяцев медикаментов, способ-
ных исказить результаты обследования (анксиолитики, 
антидепрессанты).

Всем пациентам было проведено нейровизуализаци-
онное (магнитно-резонансная томография – МРТ – го-
ловного мозга) и нейропсихологическое исследование. 
Общую тяжесть когнитивной дисфункции оценивали 
по суммарным показателям краткой шкалы оценки психи-
ческого статуса – КШОПС (Mini Mental State Examination – 
MMSE) [19] и батареи тестов для оценки лобной дис-
функции (БТЛД) (Frontal Assesment Battery – FAB) [20]. 
Исследовали внимание (проба Шульте) [21], беглость 
речи (субтест «беглость речи» БТЛД, тест вербальных 
ассоциаций) [22], память (субтест «память» КШОПС; тест 
«5 слов») [15] и зрительно-пространственные функции 
(тест рисования часов) [22]. Содержание церебрального 
нейротрофического фактора определяли в сыворотке 
крови пациентов иммуноферментным методом.

Количественные данные обрабатывали с помощью 
стандартного пакета программ SPSS 13.0 for Windows, 
использовали критерии t, χ2 и коэффициент корреляции 
Пирсона. Результаты считали достоверными при p<0,05.

Результаты и обсуждение
При анализе представленности выявленных клини-

ческих синдромов установлено преобладание проявлений 
лобной диспраксии ходьбы (замедленность походки, уко-
рочение и неравномерность шага, затруднение в начале 
движений, неустойчивость при поворотах и увеличение 
площади опоры) у женщин (26,2 %), чем у мужчин (15,4 %; 
р>0,05). У мужчин выявлена тенденция к большей частоте 
псевдобульбарных симптомов (25,6 %, у женщин – 19,0 %; 
р>0,05) в виде легкой дизартрии, положительных реф-
лексов орального автоматизма, повышения глоточного, 
небного, нижнечелюстного рефлексов, реже дисфонии 
и дисфагии.

Общая оценка когнитивной сферы по суммарному 
баллу скрининговых шкал КШОПС и БТЛД (КШОПС 
не ниже 24 баллов, БТЛД не ниже 12 баллов) свидетель-
ствовали об отсутствии у обследованных пациентов ког-
нитивных расстройств дементного уровня. Выраженность 
когнитивных нарушений по суммарным баллам КШОПС 
и БТЛД была статистически значимо выше у мужчин (со-
ответственно 26,6±0,3 и 13,9±0,4 балла), чем у женщин 
(27,7±0,3 и 14,8±0,4 балла) (р<0,05).

Время выполнения пробы Шульте у мужчин с ХИГМ 
(56,8±1,1 сек) превышало аналогичный показатель у жен-
щин (52,7±1,0 сек; р<0,01), что указывало на снижение 
у них быстроты реакции и способности концентрировать 
внимание. В субтесте БТЛД «беглость речи» и в тестах 
на литеральные и категориальные вербальные ассоциации 
показатели у обследованных пациентов с ХИГМ были 
ниже нормы (у мужчин и женщин статистически значимо 
не различались).

Средний балл по субтесту КШОПС «память» был ста-
тистически значимо ниже у мужчин с ХИГМ. В тесте «5 
слов» как при непосредственном, так и при отсроченном 
воспроизведении (после интерферирующего задания) 
мужчины называли достоверно меньше слов по сравнению 
с женщинами, введение подсказки улучшало показатели 
отсроченного воспроизведения.

Нарушения зрительно-пространственных функций 
(по тесту рисования часов) оказались более выраженными 
у женщин (7,2±0,2 балла), по сравнению с мужчинами 
(8,0±0,2 балла) (р<0,05).

Таким образом, у пациентов с ХИГМ измененны-
ми оказались нейропсихологические показатели, отра-
жающие способность к концентрации и поддержанию 
внимания, скорости образования ассоциаций и речевой 
продукции, что отмечали и другие исследователи [23–25]. 
Общая выраженность когнитивных нарушений (по скри-
нинговым шкалам КШОПС и БТЛД) оказалась выше 
у мужчин, чем у женщин. Мужчины с ХИГМ, по сравне-
нию с женщинами, имели более низкие результаты при 
тестировании внимания и вербальной памяти, а жен-
щины отличались худшими показателями зрительно-
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пространственных функций. Различия в характере 
когнитивных нарушений у больных с ХИГМ разного 
пола, по-видимому, могут определяться их исходными 
особенностями морфофункциональной организации 
головного мозга, вследствие чего мужчины изначально 
превосходят женщин по зрительно-пространственным 
способностям, а женщины – по речевым способностям 
и вербальной памяти.

Результаты проведенного нейропсихологического об-
следования подтверждались данными МРТ-исследования. 
У мужчин, у которых выявлена тенденция к большей час-
тоте псевдобульбарных симптомов, регистрировалась 
большая выраженность и частота очаговых ишемических 
изменений вещества головного мозга в обоих полушариях 
(префронтальные и оперкулярные отделы коры головного 
мозга, внутренняя капсула) и верхних отделах мозгового 
ствола. Преобладание лобной диспраксии у женщин, ве-
роятно, может быть связано с более выраженными изме-
нениями у них белого вещества (лейкоареоз), по данным 
МРТ головного мозга, поскольку подобные нарушения 
обусловлены дисфункцией лобных долей, поражением 
белого вещества и нарушением связей передних отделов 
головного мозга с нижележащими структурами (таламус, 
мозжечок, лимбическая, окципитальная и париетальная 
кора) [8].

Более выраженные когнитивные нарушения у мужчин 
с ХИГМ (более низкие показатели вербальной памяти 
и внимания) могут быть связаны с преобладанием у них 
внутренней церебральной атрофии с преимущественным 
вовлечением в дегенеративный (атрофический) процесс 
левого (речевого) полушария и очаговых ишемических 
изменений вещества головного мозга в структурах, функци-
онально значимых для развития когнитивных расстройств. 
У женщин церебральная атрофия менее выражена и носит 
симметричный характер. Также у мужчин при старении 
мозга в большей степени, чем у женщин, увеличивается 
вентрикулярный объем, что способствует функционально-
му разобщению лобной коры с нижележащими подкорко-
выми структурами, активно участвующими в когнитивных 
процессах [4, 8].

Таким образом, для когнитивного снижения на фоне 
ХИГМ характерен дефицит в доменах комплексного вни-
мания (скорость обработки информации) и управляющих 
функций [6, 8]. Домен внимания, влияющий на скорость 
обработки информации, анатомически вовлекает широ-
кий спектр как корковых, так и подкорковых структур. 
Изменение когнитивных функций на фоне старения 
и сосудистых факторов риска связано с синдромом «раз-
общения» корковых структур из-за повреждения про-
водников в белом веществе [8]. Сосудистая патология 
дополнительно влияет на функционирование памяти 
опосредовано, через домен управляющих функций и ра-
бочую память [26].

Содержание BDNF в сыворотке крови пациентов 
с ХИГМ было достоверно ниже, чем у пожилых лиц 
контрольной группы. Уровень BDNF в сыворотке кро-
ви у мужчин с ХИГМ оказался статистически значи-
мо более низким (7815,14·10 нг/мл), чем у женщин 

(8466,05·10 нг/мл), (р<0,05). Выявлены достоверные 
корреляции между уровнем содержания BDNF в сыво-
ротке крови и суммарным баллом БТЛД, которые оказа-
лись более сильными у мужчин (r = 0,68), чем у женщин 
(r=0,37, р<0,05).

Таким образом, снижение содержания BDNF в сы-
воротке крови патогенетически значимо для развития 
когнитивных расстройств у пожилых пациентов с ХИГМ, 
особенно мужского пола. В связи с этим в комплексное 
лечение больных с ХИГМ данной возрастной группы, 
наряду с препаратами, воздействующими на нейрова-
скулярные механизмы, и средствами симптоматической 
направленности, уже на ранних стадиях заболевания 
целесообразно включать препараты с доказанным ней-
ротрофическим эффектом. Изучение влияния лекарст-
венных средств на экспрессию нейротрофинов, в част-
ности BDNF, представляется весьма перспективным 
направлением в оптимизации лечения и реабилитации 
больных с ХИГМ.
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