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Реферат. Цель исследования – изучение влияния этилметилгидроксипиридина сукцината на изменения ста-
туса мозгового кровотока, сознание, тяжесть пациентов с тяжелой сочетанной черепно-мозговой травмой при 
непрерывной инфузии в течение 10 сут. Материал и методы. В исследование были включены 50 пациентов 
с тяжелой сочетанной черепно-мозговой травмой. У всех пациентов был диагностирован ушиб головного мозга 
и/или травматическое субарахноидальное кровоизлияние, сочетанные с повреждением длинных трубчатых 
костей и/или травмы грудной клетки, и/или брюшной полости. Пациенты, нуждающиеся в экстренной нейрохи-
рургической помощи – удалении внутримозговой гематомы, в исследование не включались. Пациенты были 
разделены на 2 группы, по 25 в каждой. 1-я группа – контрольная. Пациенты этой группы получали стандартную 
терапию, им не проводили длительную инфузию этилметилгидроксипиридина сукцината. Пациентам 2-й группы 
дополнительно вводили внутривенно через дозатор этилметилгидроксипиридина сукцинат в дозе 100 мг/ч в 
течение 10 сут. Изучались показатели линейных скоростей мозгового кровотока (систолическая скорость, диа-
столическая скорость, пульсационный индекс, индекс сопротивления), на основе которых определялся паттерн 
мозгового кровотока (гипоперфузия, гиперперфузия, ангиоспазм, затрудненная перфузия, нормоперфузия), 
верифицировали уровень сознания (шкала ком Глазго) и рассчитывали тяжесть состояния пациентов по шкале 
APACHE  II. Результаты и их обсуждение. Установлено, что использование этилметилгидроксипиридина 
сукцината по указанной методике сопровождалось ускоренной нормализацией церебральной гемодинамики, 
сознания и тяжести состояния. Тем самым подтверждена целесообразность использования инфузии препарата 
по указанной методике. Выводы. Пациентам с тяжелой сочетанной черепно-мозговой травмой целесообразно 
назначение инфузии этилметилгидроксипиридина сукцината в дозе 100 мг/ч в течение 10 сут. 
Ключевые слова: сочетанная черепно-мозговая травма, паттерны мозгового кровотока, нарушения сознания, 
этилметилгидроксипиридина сукцинат. 
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Abstract. The aim of the study was to investigate the effect of ethylmethylhydroxypyridine succinate on changes in 
the status of cerebral blood flow, consciousness, severity of condition in patients with severe complex craniocerebral 
trauma who underwent continuous 10-day infusion. Material and methods. We examined 50 patients with complex 
traumatic brain injury, both men and women. All patients were diagnosed with cerebral contusion and (or) traumatic 
subarachnoid hemorrhage combined with long tubular bones damage and (or) chest and (or) abdominal cavity injury. 
Patients requiring emergency neurosurgical care (intracerebral hematoma removal) were not included in the study. 
Participants of the study were divided in 2 groups of 25 each. The 1st group was considered as a control group: the 
patients received standard therapy and did not undergo prolonged infusion of ethylmethylhydroxypyridine succinate. In 
addition to the standart therapy patients of the 2nd group received infusions of ethylmethylhydroxypyridine succinate 
at a dose of 100 mg/hour for 10 days. Cerebral blood flow pattern (hypoperfusion, hyperperfusion, angiospasm, 
obstructed perfusion, normoperfusion) was determined on the basis of linear cerebral blood flow rates (systolic velocity, 
diastolic velocity, pulsation index, resistance index). The level of consciousness was also evaluated according to the 
Glasgow scale and the severity of patients’ condition was calculated by means of APACHE II scale. Results and 
discussion. We found that the use of ethylmethylhydroxypyridine succinate according to the specified method was 
associated with accelerated normalization of cerebral hemodynamics, consciousness and severity of the condition. 
This confirms the viability of using the infusion of ethylmethylhydroxypyridine succinate according to the specified 
method. Conclusion. It is advisable to include 10-day infusion of ethylmethylhydroxypyridine succinate at a dose of 
100 mg/hour in complex traumatic brain injury treatment.
Key words: complex traumatic brain injury, cerebral blood flow patterns, impairment of consciousness, 
ethylmethylhydroxypyridine succinate. 
For reference: Voennov OV, Boyarinov GA, Abramova EA, Trofimov AO, Chistyakov SI, Antipov NI, Kudryashova AS, 
Murzaliev  RL. The effect of ten-day infusion of ethylmethylhydroxypyridine succinate on cerebral blood flow, 
consciousness recovery and severity of condition of patients with complex traumatic brain injury. The Bulletin of 
Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 17-21. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).17-21.

Введение. Сочетанная черепно-мозговая 
травма (СЧМТ) характеризуется черепны-

ми и внечерепными повреждениями, что всегда 
усугубляет тяжесть состояния и ухудшает прогноз 
[1]. Ушиб и компрессия головного мозга являются 
основными видами повреждений головного мозга 
и характеризуются не только первичным пораже-
нием нейронов, но и повреждениями сосудистого 
эндотелия и, как следствие, нарушениями мозгового 
кровотока и его регуляции [2]. Поэтому одним из 
важнейших направлений интенсивной терапии по-
страдавших с повреждением головного мозга явля-
ется нормализация церебральной гемодинамики [3]. 

С учетом ишемического характера вторичных 
повреждений головного мозга становится очевид-
ной патогенетическая обоснованность применения 
лекарственных средств, обладающих вазоактивным, 
антигипоксическим и антиоксидантным действием [4]. 

Весьма перспективным в этом направлении яв-
ляется этилметилгидроксипиридина сукцинат, кото-
рый оказывает универсальное органопротективное 
действие у пациентов с сочетанными органными 
повреждениями и используется для лечения ише-
мических повреждений миокарда, головного мозга 
и профилактики развития синдрома полиорганной 
недостаточности [5]. 
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Цитопротективное действие этилметилгидрок-
сипиридина сукцината обусловлено двумя его 
компонентами, которые проникают через клеточную 
мембрану и оказывают антиоксидантное (эмокси-
пин) и антигипоксическое (сукцинат) действие [6]. 

Таким образом, изменения мозгового кровотока 
при повреждениях головного мозга, во многом опре-
деляющие степень нарушения сознания и тяжесть 
состояния в остром периоде сочетанной травмы, и 
его коррекция крайне важны и требуют дальнейшего 
своего изучения [7]. Разработка методов восстанов-
ления нарушенной церебральной гемодинамики с 
использованием антигипоксантов-антиоксидантов 
является актуальной и перспективной [8]. 

Цель исследования – изучить влияние внутри
венной инфузии этилметилгидроксипиридина сук-
цината (ЭМГПС), применяемого в течение 10  сут 
посттравматического периода в дозе 100  мг/ч, на 
сроки восстановления мозгового кровотока, уровень 
сознания и индекс тяжести состояния пациента. 

Материал и методы. Нами было проведено 
одноцентровое проспективное рандомизированнное 
исследование. Было обследовано 50 пациентов с 
СЧМТ (38 женщин и 62 мужчины), возраст которых 
составил от 21 до 60 лет, средний возраст – 41,5 (29; 
51) года. У всех была диагностирована ЧМТ средней 
или тяжелой степени, не требующая экстренного 
нейрохирургического вмешательства, сочетанной с 
внечерепными повреждениями длинных трубчатых 
костей и/или органов грудной клетки, и/или брюшной 
полости. После проведения противошоковых меро-
приятий слепым методом проводилось разделение 
пациентов на 2 группы по 25 человек. В 1-й группе 
проводили стандартную терапию согласно клини-
ческим рекомендациям, стандартам и порядкам 
оказания помощи пациентам с ТСЧМТ. Пациенты 
2-й группы в комплексе интенсивной терапии до-
полнительно получали ЭМГПС. По возрасту, поло-
вому составу, тяжести состояния при поступлении в 
стационар пациенты всех групп были сопоставимы 
между собой (табл. 1).

На 1-м этапе исследования у пациентов всех 
групп с целью выявления типов нарушения мозго-
вого кровотока осуществляли первичное изучение 
параметров церебральной гемодинамики методом 
транскраниальной допплерографии (ТКДГ), опреде-
ляли уровень сознания (ШКГ) и тяжесть состояния 
по шкале APACHE II. 

На 2-м этапе в исследуемой группе продолжали 
введение ЭМГПС в течение 10 сут посттравматиче-
ского периода в дозе 100 мг/ч (1,32 мг/кг/ч). Инфузию 
ЭМГПС (торговое название Мексикор 5% р-р 2,0, 
50 мг/мл, ООО «Фарминвест», Россия) начинали че-
рез шприцевой дозатор сразу после проведения ТКДГ. 

В посттравматическом периоде на 3-, 5-, 7- и 10-е 
сут во всех группах оценивали уровень сознания по 
ШКГ, параметры церебральной гемодинамики мето-
дом ТКДГ и тяжесть состояния по шкале APACHE II. 
На проведение исследования было получено раз-
решение локального этического комитета ГБУЗ НО 
«Нижегородская областная клиническая больница 
им Н.А. Семашко» (протокол от 25 января 2011 № 78).

Т а б л и ц а  1
Характеристика больных в группах

Показатель

Группа, количество 
пациентов

1-я, конт
рольная

2-я, ис-
следуе-

мая

Мужчины 15 16

Женщины 10 9

ЧМТ, сочетанная со скелетной 
травмой

8 7

ЧМТ, сочетанная со скелетной 
травмой и повреждением органов 
грудной клетки и/или живота

17 18

11–13 баллов по ШКГ 14 15

8–10 баллов по ШКГ 8 8

4–7 баллов по ШКГ 3 2

Оперативные вмешательства 12 11

Тяжесть состояния по шкале 
APACHE-II, Ме (Р25; Р75)

22  
(18; 24)

23  
(19; 25)

ТКДГ выполнялась прибором «Сономед 300 В» 
(датчиком 2 мГц) по методике сканирования сред-
ней мозговой артерии и других сосудов виллизи-
ева круга через височное «окно» (Aaslid R. et al.). 
Определялись и рассчитывались систолическая 
(Vmax), диастолическая (Vmin), средняя (Vm) 
скорости кровотока, пульсационный индекс (PI) 
и индекс сопротивления (RI). На основании по-
лученных данных верифицировали паттерны 
мозгового кровотока. За норму брались следую-
щие величины показателей: Vmax – 80–100 см/с, 
Vm – 50–60 см/с, Vmin – 30–50 см/с, PI – 0,7–1,0, 
RI  – 0,5–0,55 (Ротенберг  В., Гайдар  Б.В., 1987) 
[9]. На основе верификации полученных данных 
устанавливали тип МК (ангиоспазм, затрудненная 
перфузия, гипоперфузия, гиперперфузия, нормо-
перфузия) [10]. У пациентов с вазоспазмом отме-
чается повышение систолической скорости более 
120 см/с и пульсационного индекса более 0,9. У 
пациентов с затрудненной перфузией отмечается 
снижение диастолической скорости и увеличение 
пульсационного индекса более 0,9. У пациентов с 
гипоперфузией отмечается снижение систоличе-
ской и диастолической скорости. У пациентов с 
гиперперфузией отмечается увеличение систоли-
ческой и диастолической скоростей и увеличение 
пульсового индекса более 0,7 [11]. 

Статистическая обработка материала про-
водилась программами Microsoft office Exсel и 
Statistica 6.0 с использованием (после проверки 
гипотезы на нормальность распределения в вы-
борках) общепринятых формул (Гублер Е.В., 1978; 
Лакин Г.Ф., 1980; Шимко П.Д., Власов М.П., 2003). 
Средние значения представлены в виде Ме (Р25; 
Р75). Достоверность различий определяли кри-
териями U Манна – Уитни или Фишера (угловой 
преобразователь ȹ*) для непараметрических 
показателей. Различие считалось достоверным 
при р˂0,05. 
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Результаты и их обсуждение. При проведении 
лечения пациентам 1-й группы, вне зависимости от 
вида патологического паттерна мозгового кровотока, 
у всех выживших пациентов отмечалась стадия ре-
активной гиперемии с третьих суток с последующим 
формированием нормоперфузии.

У пациентов 2-й (исследуемой) группы нормали-
зация мозгового кровотока также происходила через 
стадию умеренной гиперперфузии с последующим 
развитием нормоперфузии.

На 3-е сут исследования нормоперфузия была 
зарегистрирована у 6 пациентов в контрольной и у 
12 – во 2-й группе. То есть у пациентов 2-й группы 
нормоперфузия отмечалась в 48% случаев, в то 
время как в 1-й – в 24% случаев. На 5-е сут нор-
моперфузия определялась соответственно в 32% 
случаев в 1-й группе и в 60% случаев – во 2-й группе. 
В дальнейшем к 7-м и 10-м сут динамика нормали-
зации показателей МК выравнилась (табл. 2). 

Т а б л и ц а  2
Сроки нормализации линейных показателей мозгового 

кровотока (формирование нормоперфузии) у пациентов 
в группах

Этапы исследо-
вания, сут 

Группа, количество пациентов

1-я, контрольная 2-я, исследуемая

3-и 6 12* (ȹ*=1,793)

5-е 8 15* (ȹ*=2,012)

7-е 12 16

10-е 18 20

*Значение достоверно отличается от значения в 1-й (конт
рольной) группе на данном этапе исследования (р˂0,05) по 
критерию Фишера (угловой преобразователь ȹ*).

У пациентов 1-й группы на 5-е сут лечения вос-
становление сознания до 15  баллов отмечали у 
6 пациентов (24% от всей группы), а к 10-м сут – у 
15 пациентов (60% от всей группы). Во 2-й группе 
к 5-м суткам лечения сознание восстановилось до 
15 баллов по ШКГ у всех больных, поступивших в 
ОРИТ, с уровнем депрессии сознания 11–13 баллов 
(15 человек, или 60% от всей группы). К 10-м сут 
ясное сознание восстановилось у 20 пациентов (в 
80% случаев) (табл. 3). 

Динамика индекса тяжести пациентов в группах 
приведена в табл. 4. 

Т а б л и ц а  3
Сроки восстановления сознания до 15 баллов по ШКГ
Этапы исследо-

вания, сут 
Группа, количество пациентов

1-я, контрольная 2-я, исследуемая

3-и 3 9* (ȹ*=2,051)

5-е 6 15* (ȹ*=2,645)

7-е 10 16

10-е 15 20

*Значение достоверно отличается от значения в 1-й (конт
рольной) группе на данном этапе исследования (р˂0,05) по 
критерию Фишера (угловой преобразователь ȹ*).

Как следует из полученных данных, у пациентов 
во 2-й группе отмечали более ранние сроки норма-

лизации показателей МК (на 3–5-е сут) у большого 
числа пациентов по сравнению с пациентами конт
рольной группы. Данный факт свидетельствует о 
способности ЭМГПС при постоянной и длительной 
инфузии в больших дозах ускорять процесс нор-
мализации мозгового кровотока, что согласуется с 
общепринятыми представлениями об ЭМГПС как о 
субстратном антигипоксанте с антиоксидантными 
свойствами [8]. 

Механизм данного эффекта, вероятно, связан 
во многом с улучшением метаболизма сосудистой 
стенки, что позволяет обеспечить более быстрый 
регресс патологических паттернов (ангиоспазм, 
гипоперфузия, затрудненная перфузия, гиперперфу-
зия) и обеспечить развитие нормоперфузии. Норма-
лизация метаболизма сосудистой стенки приводит к 
нормализации сосудистого тонуса вне зависимости 
от исходного типа нарушения МК. Данный эффект, 
вероятно, отражает нормализацию процессов ауто-
регуляции МК в связи с нормализацией метаболизма 
сосудистой стенки [12]. 

Ускорение нормализации показателей МК и уров-
ня сознания, безусловно, сказывается и на снижении 
индекса тяжести пациентов, что подтверждается и 
данной работой. А именно, преимуществом, про-
демонстрированным пациентами 2-й группы. Не-
смотря на то что к 10-м сут в обеих группах среди 
выживших пациентов отмечалось снижение индекса 
тяжести, все-таки во 2-й группе он был достоверно 
меньшим, чем в контрольной. Определенную роль,  
безусловно, играет и способность ЭМГПС улучшать 
метаболизм всех органов и тканей и способствовать 
коррекции органных дисфункций [13].

Следовательно, инфузия ЭМГПС в дозе 100 мг в 
час в течение 10 сут посттравматического периода у 
пациентов с СЧМТ приводила к более быстрой нор-
мализации параметров церебральной гемодинами-
ки, сознания и снижению индекса тяжести пациентов 
вне зависимости от типа нарушения церебральной 
гемодинамики. 

Выводы. Применение этилметилгидроксипи-
ридина сукцината в дозе 100 мг/ч на протяжении 
10 сут сопровождается нормализацией параметров 
мозгового кровотока, сознания и  тяжести состояния, 
независимо от исходного типа нарушения мозгового 
кровотока. 

Т а б л и ц а  4
Динамика индекса тяжести пациентов в группах  

(по шкале APACHE-II)

Показатель
Группа, количество пациентов

1-я, контрольная 2-я, исследуемая

Среднее зна-
чение индекса 
тяжести в 1-е сут, 
Ме (Р25; Р75) 

22(18; 24) 23(19; 25)

Среднее зна-
чение индекса 
тяжести на 10-е 
сут, Ме (Р25; Р75)

14 (11; 16) 7 (5;10)* 
U=1,5; р˂0,01

*Значение достоверно отличается от значения в 1-й (конт
рольной) группе на данном этапе исследования по критерию 
U Манна – Уитни.
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