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PIRIBEDIL IN THE TREATMENT OF PATIENTS WITH CHRONIC BRAIN ISCHEMIA 
AND COGNITIVE DISORDERS
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N.I. Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow

Chronic brain ischemia (CBI) is manifested by a set of neuropsychological 
and neurological symptoms. Cognitive impairments detected in patients with 
CBI largely determine their state. Just at the earliest stages of CBI, there is 
abnormal metabolism of mediators, primarily dopaminergic, cholinergic, and 
glutamatergic ones. One of the drugs that modulate the dopaminergic system is 
Piribedil (Pronoran) that belongs to nonergolinic dopamine receptor agonists and 
stimulates D2 and D3 receptors. Numerous trials confirm its safety and efficacy in 
affecting cognitive, psychoemotional, and motor disorders in patients with CBI.
Key words: neurology, chronic brain ischemia, dopamine, cognitive impairments, 
anxiety and depressive disorders, Pronoran.
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Изучалась динамика мозгового кровообращения у женщин зрелого воз-

раста, перенесших травму костей верхней конечности (перелом), на про-

тяжении курса реабилитации с использованием традиционного комплекса 

лечебной физической культуры и разработанного комплекса ауторелакси-

рующих упражнений. 
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Остеопороз (ОП) с его главным клиническим проявле-

нием – переломами костей – продолжает оставаться 

грозным заболеванием, нередко приводящим к инвалидно-

сти и даже смерти. Актуальность ОП возрастает, так как сред-

няя продолжительность жизни в большинстве стран мира 

неуклонно растет и одновременно увеличивается частота пе-

реломов, что обусловлено не только старением населения, но 

и омоложением заболевания, снижением минеральной плот-

ности костей, нарушениями в эндокринном статусе и нервно-

мышечном аппарате, нарушением мозгового кровообраще-

ния (НМК) [11]. К основным факторам риска развития осте-

опоретических переломов костей Российская ассоциация по 

остеопорозу относит падения (независимый фактор риска), 

немощность, низкую физическую активность, НМК, нару-

шения зрения, равновесия, длительную иммобилизацию. 

При этом, как правило, роль НМК и сопутствующей нейро-

патии недооценивается. В изученной нами литературе недо-

статочно работ о значении НМК для развития ОП и плохой 

консолидации костных обломков, о роли в развитии НМК 

отсутствия или запоздалой постизометрической миорелакса-

ции, лечебной физкультуры (ЛФК). В единичных работах от-

мечено положительное влияние на консолидацию костных 

переломов препаратов Остеомед, Остео-Вит D
3
 благодаря 

улучшению микроциркуляции в зоне перелома, но не в моз-

говых сосудах [12, 13]. 
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В связи с изложенным представляет интерес изучение 

влияния на гемодинамику головного мозга, в частности на со-

стояние мозговых сосудов, физических нагрузок с использо-

ванием коррекционных средств снижения мышечного тонуса 

[1]. Многие авторы указывают на взаимосвязь между состоя-

нием паравертебральных мышц верхней конечности и состо-

янием мозговой гемодинамики [3, 6–9]. Изучение в динамике 

реоэнцефалографических показателей у женщин старшего 

возраста с переломами костей верхней конечности – важное 

и динамично развивающееся направление реабилитации та-

ких пациентов.

Реоэнцефалография (РЭГ) – метод исследования моз-

гового кровообращения, основанный на изменении элек-

тропроводности тканей организма [3]. Если считать элек-

тропроводность живой ткани главным образом результатом 

переноса заряда ионами растворенных солей, ее можно рас-

сматривать как ионный проводник резистивно-емкостной 

природы, так как при пропускании электрического тока 

через живую ткань она ведет себя как комплексное сопро-

тивление, в которое входят активная и емкостная компо-

ненты [4]. 

Кровь, перемещающаяся по сосудистой сети, обладает 

хорошей электропроводностью; при этом сосуды быстро 

изменяют свой объем после каждой систолы, а объемы 

остальных тканей организма изменяются незначительно 

[5]. В момент систолического подъема пульсовой волны 

происходит уменьшение электрического сопротивления, 

во время диастолического спуска – уменьшение электро-

проводности. При приросте объема крови появляются до-

полнительные пути прохождения тока. Во время систолы 

увеличиваются объем сосудов, масса крови, скорость ее 

перемещения, и изменения импеданса определяются со-

вокупностью этих явлений. Изменения скорости кровото-

ка влияют на импеданс, изменяя пульсовый объем крови 

в тканях. Реограмма, являясь переменной составляющей 

импеданса, отражает изменения электропроводности, 

обусловленные пульсовыми колебаниями в исследуемой 

области тела, и ее значения могут быть использованы для 

оценки эффективной адаптации женщин зрелого возраста, 

перенесших травму верхней конечности, к эмоционально-

му стрессу [3]. 

Изучена динамика мозгового кровообращения у жен-

щин старшего возраста, перенесших травму верхней конеч-

ности (перелом лучевой кости). Динамика мозгового кро-

вообращения изучалась на протяжении курса реабилитации 

с использованием традиционного комплекса ЛФК и разра-

ботанного нами комплекса ауторелаксирующих упражнений 

(КАУ).

Открытое проспективное рандомизированное исследо-

вание соответствовало Правилам проведения клинических 

испытаний (ОСТ №42 от 29.12.98) и Приказу Минздрава РФ 

от 24.03.2000 №103 «О порядке принятия решения о прове-

дении клинических исследований лекарственных средств». 

Исследование проводилось с 2010 по 2014 г. на базе Город-

ской клинической поликлиники №5 Челябинска (главный 

врач – О.И. Гришанков). В исследование включили 52 жен-

щин в возрасте 55–65 лет (средний возраст – 60,00±1,78 

года), находящихся в постиммобилизационном периоде с 

диагнозом: перелом дистального метаэпифиза лучевой ко-

сти. Индекс массы тела (ИМТ) пациенток составлял 28,4 

кг/м2 (см. Классификацию ожирения по ИМТ, ВОЗ, 1997 

[9]), сопутствующим заболеванием являлась артериальная 

гипертония I степени (систолическое АД – 140 мм рт. ст., 

диастолическое – 90 мм рт. ст.). В исследование не включали 

пациенток с сопутствующей нейропатией травмированной 

конечности, болезнью Паркинсона, полиартритом суставов 

кисти. Методом случайной выборки были сформированы 

2 группы: контрольная (КГ) и основная (ОГ) по 26 женщин 

в каждой. Женщины КГ занимались по классической мето-

дике ЛФК, применяя упражнения для восстановления мо-

бильности в лучезапястном суставе [2, 7]. У пациенток ОГ 

реабилитационные мероприятия были основаны на методи-

ке постизометрической миорелаксации (разновидность ща-

дящей мануальной терапии) [7]. 

Показатели РЭГ (амплитудные и временны  '  е характе-

ристики) определяли во время 1-го приема (фоновый уро-

вень – ФУ), а также в динамике постиммобилизационного 

периода (в ОГ – после 3, 7 и 14 занятий КАУ, в КГ – в кон-

це восстановительного цикла: через 2 мес занятий ЛФК) с 

помощью реоанализатора «Мицар-РЕО» (Россия). Изуча-

лись следующие параметры: реографический индекс (РИ), 

характеризующий пульсовое кровенаполнение сосудов; 

коэффициент эластичности сосудистой стенки (модуль 

упругости – МУ); коэффициент тонического напряжения 

(КТН); дикротический индекс (ДИ) – показатель пре-

имущественно тонуса артериол; диастолический индекс 

(ДаИ) – показатель тонуса венул и вен, характеризует со-

стояние венозного оттока. На лбу электроды размещали 

симметрично над бровями на 2–3 см от средней линии, 

на затылке – по обе стороны от затылочного бугра. Ха-

рактеристика выборок представлена в формате М±m, где 

М – среднее арифметическое признака; m – стандартная 

ошибка. Проверку статистических гипотез в группах про-

водили с использованием непараметрических критериев 

U – Манна–Уитни. Различия считали статистически зна-

чимыми при р<0,05.

Реабилитация с использованием метода постизометри-

ческой миорелаксации заключалась в воздействии на об-

ласть травмированного сустава – погружении конечности 

до половины предплечья в емкость с теплой водой (37°С) 

3 раза в день по 20 мин: утром после сна, днем и за 3 ч до 

сна. Пациенткам рекомендовали воздержаться от еды и пи-

тья в течение 1,5–2,0 ч до процедуры и после нее [7]. Теплая 

вода воздействует на проприорецепторы, способствующие 

снижению тонуса поперечнополосатой мускулатуры, что 

обеспечивает устранение мышечных контрактур, сосуди-

стого спазма и способствует улучшению кровообращения в 

пораженной области. Суть коррекции положением в теплой 

воде заключается в придании конечности или туловищу 

больного определенного фиксированного положения, что 

сопровождается натяжением тканей связочно-суставно-

мышечного аппарата. Коррекция позволяет увеличить ам-

плитуду пассивных движений при стойком ограничении 

размаха движений в суставах (из-за вторичных изменений 

в тканях после длительной иммобилизации конечности, а 

также вследствие рубцовых процессов и посттравматиче-

ских функциональных нарушений). Воздержание от еды и 

питья в течение 1,5–2,0 ч до процедуры и после нее необ-

ходимо для профилактики усиления регионального отека, 

который негативно влияет на скорейшее восстановление 

мобильности сустава [1].

ФУ у женщин обеих групп находились в пределах нижней 

границы нормы (рис. 1). Через 3 и 7 занятий КАУ у женщин 

ОГ РИ уменьшился соответственно на 20,0 и 10,0% (везде 

р<0,05) по сравнению с фоновыми значениями. К концу 14-х 

суток данный показатель превышал ФУ на 40,0% (р<0,01). 
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Приведенная динамика РИ свидетельствует об изменении 

кровенаполнения сосудов каротидного бассейна: в первые 

3 сут на фоне занятий КАУ в сосудах данного бассейна го-

ловного мозга наблюдалась гиповолемия; в процессе занятий 

постепенно улучшались кровоток и пульсовое кровенаполне-

ние. Через 3, 7 и 14 сут РИ в фронтомастоидальном отведении 

был соответственно на 14,3; 12,5 и 27,3% (везде р<0,05) выше, 

чем у женщин КГ, что свидетельствует о лучшем кровенапол-

нении сосудов каротидного бассейна головного мозга в эти 

периоды.

Коэффициент эластичности сосудистой стенки (МУ) 

у женщин обеих групп при фоновом исследовании превы-

шал норму соответственно на 20,6 и 19,4% (везде р<0,05), что 

вполне закономерно для женщин данной возрастной катего-

рии (у них наблюдается гипертонус сосудов головного мозга) 

и согласуется с результатами проведенных ранее в этом на-

правлении исследований (рис. 2).

После 3 и 7 занятий КАУ в ОГ показатель МУ увели-

чился соответственно на 46,1% (р<0,01) и 6,7% (р<0,05) по 

сравнению с фоновыми значениями (см. рис. 2). К концу 

14-х суток занятий КАУ показатель МУ был ниже ФУ на 

25,4% (р<0,05). Таким образом, в течение 3 сут наблюдалось 

снижение эластичности сосудов каротидного бассейна го-

ловного мозга; в последующие сроки на фоне занятий по 

предложенной методике эластичность сосудов постепенно 

увеличивалась.

Подобная динамика отмечена нами и в КГ. Эластичность 

стенок сосудов каротидного бассейна головного мозга сни-

жалась в течение 1 нед занятий ЛФК. Через 3 и 7 сут МУ уве-

личился соответственно на 58,6% (р<0,01) и 21,5% (р<0,05) 

по сравнению с фоновыми значениями. К концу 14-х суток 

данный показатель достоверно не отличался от фонового, к 

концу 2-го месяца занятий был ниже на 19,9% (р<0,05). Че-

рез 3, 7 и 14 сут занятий МУ у женщин ОГ в фронтомастои-

дальном отведении был соответственно на 6,9%; 11,2 и 22,6% 

(везде р<0,05) ниже, чем в КГ, что свидетельствует о более 

высокой эластичности сосудов головного мозга у женщин 

ОГ в эти периоды.

Таким образом, у женщин ОГ на протяжении 3 сут за-

нятий, а у женщин КГ – на протяжении 1 нед занятий ЛФК 

наблюдался повышенный тонус сосудов головного мозга, что 

свидетельствует о высоком уровне эмоционального напря-

жения. Наблюдающаяся в эти периоды гиповолемия сосудов 

головного мозга являлась, на наш взгляд, компенсаторной 

реакцией мозгового кровообращения на 

эмоциональное напряжение, вызванное 

болевым стрессом, сопровождающим фи-

зические нагрузки и движение травмиро-

ванной верхней конечности.

Описанной динамике сосудистого 

тонуса каротидного бассейна головного 

мозга у женщин обеих групп в постим-

мобилизационном периоде соответству-

ет изменение КТН, который у женщин 

зрелого возраста ниже, чем у более мо-

лодых, что свидетельствует о повышен-

ном тонусе сосудов головного мозга; при 

фоновом исследовании у женщин обе-

их групп данная тенденция сохранялась 

(рис. 3). 

Через 3 и 7 сут занятий КАУ у жен-

щин ОГ КТН сосудов головного моз-

га достоверно не отличался от фоно-

вых значений; он превысил их на 9,6% 

(р<0,05) только через 14 сут занятий. 

То есть в течение 1 нед занятий КАУ 

у женщин этой группы сохранялся повы-

шенный тонус сосудов головного мозга; 

к концу занятий по предложенной мето-

дике он постепенно снижался. Через 3, 

7 и 14 сут занятий у женщин этой группы 

КТН в фронтомастоидальном отведении 

был соответственно на 7,4; 6,3 и 12,1% 

(везде р<0,05) выше, чем в КГ, что свиде-

тельствует о более низком тонусе стенок 

сосудов головного мозга у женщин ОГ в 

эти периоды.

ДИ у женщин зрелого возраста до-

стигает 90%; при фоновом исследо-

вании у женщин ОГ он был ниже на 

10,8% (р<0,05), у женщин КГ – на 10,2% 

(р<0,05) Через 3 и 7 сут занятий КАУ 

у женщин ОГ ДИ сосудов головного 

мозга был выше фоновых значений со-

ответственно на 10,1% (р<0,05) и 4,9%, 

Рис. 1. Значения РИ у женщин ОГ и КГ, перенесших травму (перелом) верхней конечности, 
в динамике постиммобилизационного периода; здесь и на рис. 2: достоверность отличий 
показателей ОГ и КГ от ФУ: * – р<0,05; ** – р<0,01; здесь и на рис. 2–5: синий столбик – ОГ, 
оранжевый – КГ
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что свидетельствует о повышенном тонусе и сопротивлении 

сосудов микроциркуляторного русла головного мозга в эти 

периоды (рис. 4).

Через 14 сут занятий КАУ ДИ сосудов головного мозга 

у женщин ОГ был на 10,2% (р<0,05) ниже фоновых зна-

чений, что указывает на снижение тонуса микрососудов 

головного мозга под влиянием занятий КАУ. Через 3, 7 и 

14 сут величины ДИ сосудов головного мозга в фронтома-

стоидальном отведении были соответственно на 2,1; 4,8 и 

12,4% (р<0,05) ниже, чем в КГ, что свидетельствует о более 

низком тонусе стенок сосудов микроциркуляторного русла 

каротидного бассейна головного мозга у женщин ОГ в эти 

периоды.

Величина ДаИ у женщин зрелого возраста достигает 90%; 

при фоновом исследовании у женщин ОГ этот показатель был 

ниже на 5,3%, у женщин КГ – на 4,3%. Через 3 сут занятий 

КАУ у женщин ОГ ДаИ был выше фоновых значений на 6,1% 

(р<0,05); через 7 сут занятий он достоверно не отличался от 

них, что свидетельствует о незначительном венозном застое в 

сосудистом бассейне сонных артерий головного мозга. Через 

14 сут занятий КАУ ДаИ у женщин ОГ был на 8,1% (р<0,05) 

ниже фоновых значений, что указывает на повышение веноз-

ного оттока в сосудах головного мозга под влиянием занятий 

КАУ (см. рис. 4).

Через 3, 7 и 14 сут занятий в ОГ ве-

личины ДаИ в фронтомастоидальном 

отведении достоверно не отличались от 

таковых в КГ. Анализ РЭГ-показателей 

в изученном отведении свидетельству-

ет о повышенном тонусе сосудов в ка-

ротидном бассейне головного мозга у 

женщин, перенесших травму верхней 

конечности, в первые 3 сут постиммо-

билизационного периода (в КГ – в тече-

ние 1 нед занятий).

В указанные сроки изучаемые РЭГ-

показатели достоверно отличались от 

нормативных значений, что свиде-

тельствует о напряженном состоянии 

мозгового кровообращения. Поэтому 

целесообразно исследовать состояние 

мозговой гемодинамики у женщин, 

находящихся на разных этапах по-

стиммобилизационного периода после 

травмы верхней конечности. Наблю-

дающаяся во второй половине занятий 

у женщин обеих групп нормализация 

РЭГ-показателей свидетельствует об 

улучшении мозгового кровообращения, 

снижении тонуса сосудов головного 

мозга, повышении их эластичности, ве-

нозного оттока, что доказывает эффек-

тивность предложенных методик тера-

певтической и физиотерапевтической 

реабилитации [10].

Корреляционный анализ выявил по-

ложительную связь средней силы между 

РЭГ-показателями у женщин в разные 

сроки постиммобилизационного перио-

да после травмы верхней конечности и 

показателями вариабельности сердеч-

ного ритма (r=0,49) [1]. Напряжение 

мозгового кровообращения в первые 

3 сут постиммобилизационного периода совпадало с доми-

нирующим сочетанным влиянием надсегментарных отделов 

автономной нервной системы и регуляторной активности 

симпатического отдела вегетативной нервной системы на 

фоне менее выраженной роли парасимпатического отдела и 

дыхательных модуляций. После применения реабилитаци-

онных технологий достоверно повысилась роль флюктуаций 

в высокочастотном диапазоне и наблюдалась нормализация 

мозгового кровообращения, что отражало направленность 

адаптивных изменений.

Таким образом, примененные реабилитационные меро-

приятия способствовали эффективной адаптации у женщин 

возрастной группы 55–65 лет, перенесших перелом лучевой 

кости верхней конечности. Поскольку в настоящее время 

перелом кости – это интегральный показатель развития 

ОП, авторы считают необходимым дальнейшее изучение в 

катамнезе влияния предложенных методов лечения в по-

стиммобилиционном периоде на качество костной ткани и 

риск повторных переломов. Предварительный анализ ука-

зывает на целесообразность применения у таких пациен-

тов остеопротективной терапии, в частности препаратами, 

разработанными в России (Остеомед форте, Остео-Вит D
3
) 

[11–13].

Рис. 3. Динамика КТН у женщин ОГ и КГ, перенесших травму верхней конечности, в динамике 
постиммобилизационного периода; здесь и на рис. 4, 5: достоверность отличий показателей ОГ 
и КГ от ФУ: * – р<0,05.
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The time course of blood circulatory changes in mature-aged women who have 
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using a traditional set of therapeutic exercises and a designed set of autorelaxation 
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МЕЛАТОНИН – КЛЮЧ К АДАПТАЦИИ 
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Изучена эффективность гормона эпифиза мелатонина в лечении климак-

терического синдрома у женщин в постменопаузе.

Ключевые слова: акушерство и гинекология, мелатонин, 6-сульфатокси-

мелатонин, менопауза, климактерический синдром, сон.

Климактерический синдром можно рассматривать с био-

ритмологической позиции как процесс дезадаптации ор-

ганизма женщины в период сложной гормональной пере-

стройки [1]. Гормон эпифиза мелатонин играет в этом веду-

щую роль. Известно, что днем концентрация мелатонина в 

сыворотке крови остается низкой (10–20 пг/мл), но в ночное 

время она заметно увеличивается (80–120 пг/мл), причем 

становится максимальной в период от полуночи до 3–5 ч 

утра.

Секреция мелатонина обычно начинается в 9 ч вечера 

и прекращается в 7–9 ч утра. В моче обнаруживаются ме-

таболиты мелатонина: 6-сульфатоксимелатонин (80–90%) 

и 6-гидроксиглюкуронид (10–20%), которые соответствуют 

циркадному ритму, очень близкому ритму самого мелатони-

на [2]. 

В секреторной активности эпифиза выделяют 3 периода: 

1-й – период максимальной секреции мелатонина – прихо-

дится на детский возраст; 2-й период – отмечается в 11–14 

лет, когда снижение продукции мелатонина эпифизом «за-

пускает» гормональные механизмы полового созревания; 3-й 

период связан с наступлением менопаузы: резкое снижение 

уровня мелатонина наблюдается в период от 45 до 60 лет. По 

мере старения снижаются не только базальный уровень, но и 

пики секреции мелатонина [3]. 

Мелатонин обладает важными биологическими эффекта-

ми: регулирует циркадные ритмы сна и бодрствования; влияет 

на процессы адаптации при смене часовых поясов; повышая 

содержание γ-аминомасляной кислоты и уровень серотони-

на в центральной нервной системе (ЦНС), оказывает анти-

депрессивный эффект, а мощное антиоксидантное свойство 

обеспечивает защиту от роста опухолей [4]. Есть основания 

полагать, что основную роль в геропротективном действии 

мелатонина играют его нормализующее влияние на цирка-

дианные ритмы, а также антиоксидантные возможности, 

влияние на апоптоз и пролиферативную активность тканей и 

иммуномодулирующий эффект [5]. Под воздействием мела-

тонина снижаются выработка гонадотропинов и чувствитель-

ность гипофиза к ним, что блокирует патологические процес-

сы пролиферации в женской репродуктивной системе [6]. 




