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КОМБІНОВАНА НЕЙРОПРОТЕКЦІЯ 
як стратегія когнітивної реабілітації 

у відновлювальному періоді інсульту 
і при хронічній ішемії головного мозку

С. Г. Бурчинський, 
ДУ «Інститут геронтології імені Д. Ф. Чеботарьова НАМН України», м. Київ

Судинна патологія головного мозку (ГМ) належить 
до ключових проблем сучасної неврології та клі-
нічної медицини загалом і тісно пов’язана із соці-

альними аспектами розвитку суспільства. Цереброваску-
лярні захворювання (ЦВЗ), що відносять до провідних 
«хвороб цивілізації» поряд із психосоматичними розла-
дами та неврозами, займають чільні позиції у структу-
рі захворюваності та смертності населення розвинених 
країн. Для України зазначена ситуація також є вельми 
значущою, оскільки захворюваність на мозкові інсуль-
ти останніми роками становила від 260 до 299 випадків 
на 100 тис. населення, що суттєво перевищує аналогічні 
показники у країнах Європи (в середньому 200 випадків 
на 100 тис. населення) [7].

Основна увага у клінічній медицині приділяється го-
стрим формам патології та, зокрема, інсультам. Пере-
важна більшість (до 90 %) судинних захворювань ГМ 
належить до хронічних порушень мозкового кровообігу 
або хронічної ішемії ГМ (ХІГМ). Це дисциркуляторна 
енцефалопатія, судинна деменція (СД) та інші, більш 
рідкісні форми ЦВЗ, що також робить цю проблему од-
нією із провідних в ангіоневрології [6, 15].

Питанням своєчасної діагностики й адекватного лі-
кування хворих у гострій стадії ішемічного інсульту 
(ІшІ) присвячено значну кількість публікацій [4, 38, 49]. 

Розроблено чіткі алгоритми терапії, що включають за-
стосування тромболізісу та — ​із перемінним успіхом — ​
спрямованої нейропротекції. Водночас фармакотерапія 
ІшІ у відновлювальному періоді зазвичай провадить-
ся більш рутинно і традиційно, нерідко без урахуван-
ня домінуючої клінічної симптоматики, особливостей 
і темпів відновлення неврологічних функцій, а голов-
не — ​без знання механізмів дії, специфіки клініко-фар-
макологічних ефектів та рівня безпеки застосовуваних 
препаратів.

Проблема постінсультних 
когнітивних порушень

Одними з найважливіших із медичної та медико-со-
ціальної точок зору є постінсультні розлади когнітив-
ної сфери. За даними численних досліджень, частота 
виникнення постінсультних когнітивних порушень ва-
ріює в діапазоні від 12 до 71 %, з яких до 40 % становить 
ризик розвитку СД [7, 49]. Отже, постінсультні когні-
тивні порушення є «класичною», яскраво вираженою 
формою когнітивного дефіциту загалом.

Нещодавно були розроблені й узгоджені медичною 
спільнотою нові критерії діагностування судинних ког-
нітивних розладів [39]. До основних належать послі-
довне прогресування, вогнищеві неврологічні ознаки 
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і симптоми, нерівномірний розподіл когнітивних по-
рушень у їх клінічному розумінні, наявність в анамнезі 
ішемічних уражень ГМ, відповідні нейровізуалізаційні 
дані, часовий взаємозв’язок серцево-судинних ката-
строф і когнітивних порушень [54]. У нейропсихоло-
гічному статусі в межах когнітивного дефіциту в таких 
хворих має бути переважання проблем із боку швид-
кості обробки інформації, уваги та/або регуляторних 
функцій, за які відповідає лобова частка мозку.

Одним із важливих факторів ризику розвитку СД 
є інсульт, що було підтверджено результатами масш-
табного проспективного дослідження [38]. Частота по-
стінсультної СД через два роки становила ~ 34 % у па-
цієнтів із тяжким ІшІ та ~ 8 % — ​із легким перебігом. 
Ризик розвитку СД протягом п’яти років був пов’яза-
ний із віком, тяжкістю судинного ураження, наявністю 
попередніх інсультів, дисфазією, базовим рівнем когні-
тивного функціонування, лейкоареозом, супутніми па-
тологіями тощо. Загалом цереброваскулярні катастро-
фи збільшували ймовірність розвитку СД від 3,5 до 47 
разів [11]. Важливо підкреслити, що власне на СД при-
падає лише третина всіх постінсультних когнітивних 
розладів, решта 2/3 — ​легкі й помірні варіанти, що ма-
ють прогредієнтний перебіг. Причому смертність се-
ред пацієнтів із судинними когнітивними розладами 
постінсультної природи збільшується майже в 1,8 раза 
порівняно із тими, хто переніс ІшІ без когнітивних по-
рушень [7, 47].

Своєчасна та адекватна корекція когнітивних роз-
ладів у постінсультному періоді є актуальним напря-
мом фармакотерапії в межах постінсультної реабіліта-
ції. Однак при цьому спостерігається певний клінічний 
парадокс. Як відомо, основними аспектами медикамен-
тозного лікування у відновлювальному періоді ІшІ вва-
жаються [4, 36]:
•	 контроль артеріального тиску;
•	 корекція реологічних властивостей крові;
•	 стабілізація тонусу мозкових судин;
•	 нормалізація неврологічного й когнітивного де-

фіциту;
•	 загальнозміцнювальна терапія та стимуляція адап-

таційних можливостей організму.
Отже, можна стверджувати про важливість ней-

ро- і вазопротекторної терапії в реабілітаційному пе-
ріоді ІшІ як про основу забезпечення повноцінного 
відновлення функцій ГМ на всіх рівнях його струк-
турно-функціональної організації: системному (ней-
ромедіаторному), клітинному (нейрональному) та су-
динному. Відповідно, лише адекватна нейропротекція 
як при ІшІ, так і ХІГМ може розглядатися як патоге-
нетична стратегія лікування і профілактики подальшо-
го ураження мозкових структур.

На сьогодні в офіційних класифікаціях лікарських за-
собів немає такої рубрики, як «нейропротектори», тож 
переважна більшість таких препаратів належить до гру-
пи ноотропів або вазотропів. Хоча наразі вважається, 
що ліки цих груп є максимально ефективними і без-
печними для застосування в ангіоневрологічній прак-
тиці, це не завжди відповідає реальним клінічним ре-
зультатам.

Особливості застосування  
вазотропних і ноотропних препаратів

Можливі ризики ноотропної фармакотерапії доціль-
но розглянути на прикладі окремих лікарських засобів, 
що часто застосовуються як в реабілітаційному періоді 
інсульту, так і при ХІГМ різних клінічних стадій.

Ніцерголін широко застосовується як  вазотроп-
ний засіб переважно центральної дії з холінергічними 
та ноотропними властивостями. Його побічні ефек-
ти — ​еритема, гіперемія обличчя, тахі-/брадикардія, 
ортостатична гіпотензія (до колапсу при парентераль-
ному введенні) —  здебільшого зумовлені α-адреноб-
локувальною дією на центральні та периферичні су-
дини. Загальноактивувальний вплив на центральну 
нервову систему (ЦНС) може супроводжуватися за-
памороченням, головним болем і порушеннями сну, а 
холіноміметичні ефекти з боку шлунково-кишкового 
тракту — диспепсичними розладами. Серйозним ризи-
ком при призначенні ніцерголіну є підвищення потреби 
міокарда в кисні з можливим загостренням стенокар-
дії або виникненням аритмії, що потребує обережно-
сті при супутньому прийманні гіпотензивних засобів 
та антикоагулянтів [40, 57]. Тому призначення ніцер-
голіну в ангіоневрологічній практиці має суттєві об-
меження та потребує серйозного оцінювання співвід-
ношення користь/ризик при прийнятті рішення про 
початок терапії.

Вінпоцетин належить до «класичних» центральних 
вазотропів із ноотропним компонентом дії. Його засто-
сування може супроводжуватися побічними ефектами 
з боку серцево-судинної системи (як-от гіпотензія, та-
хікардія при парентеральному введенні, іноді — ​екс-
трасистолії), а також головним болем, запамороченням 
та диспепсичними реакціями [13, 17]. Відповідно до 
даних Управління з контролю за якістю харчових про-
дуктів і лікарських засобів США (FDA), вінпоцетин 
може асоціюватися із ризиком невиношування вагіт-
ності та токсичною дією на плід [46]. Усе це зумовлює 
необхідність обережного застосування препарату в ок-
ремих групах пацієнтів.

Комбіновані засоби
Особливе місце в ангіоневрологічній практиці посі-

дають комбіновані лікарські засоби. Популярним при-
кладом є поєднання «класичного» ноотропу пірацетаму 
та вазотропу цинаризину. Проте важливо чітко визна-
чати потенційний ризик, пов’язаний із дуже серйозним 
ускладненням на тлі приймання цинаризину, — синдро-
мом медикаментозного паркінсонізму. Частота цинари-
зин-індукованого паркінсонізму становить до 43 % всіх 
випадків медикаментозного паркінсонізму [31]. Цей 
феномен має чітко виражений вік-залежний характер: 
чим старший пацієнт, тим імовірніший розвиток про-
явів паркінсонізму в результаті приймання цинаризину 
[56]. Дане ускладнення безпосередньо пов’язане із до-
зою препарату та тривалістю використання [50]. 

Крім того, цинаризин здатний провокувати розвиток 
депресій, чинити седативний ефект і загальмованість, 
що обмежує можливість керування транспортними за-
собами та роботу із приладами за його приймання [35]. 
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Даний ефект потенціюється при супутньому вживан-
ні алкоголю, снодійних та інших нейротропів. Це може 
істотно впливати на повноцінну реалізацію соціальної 
функції пацієнтів — ​роботу, навчання тощо.

Таким чином, цинаризин, попри позитивні вазотроп-
ні ефекти, є потенційно достатньо небезпечним засо-
бом з огляду на частоту і серйозність побічних ефектів 
за його приймання. Це важливо, оскільки комбінація пі-
рацетаму та цинаризину призначається переважно осо-
бам похилого та старечого віку при різних формах хро-
нічної цереброваскулярної недостатності, СД тощо, які 
потребують тривалої терапії. Слід також зважати на по-
бічні ефекти пірацетаму — ​збудливість, дратівливість, 
агресивність, головний біль, диспепсичні розлади, по-
силення проявів коронарної недостатності, можливе 
в літньому віці. Отже, застосування пірацетаму з ци-
наризином не може бути широко рекомендоване в ге-
ріатричній практиці, для пацієнтів із патологією серце-
во-судинної системи, тобто для переважної більшості 
ангіоневрологічних хворих.

Разом із  тим, саме комбіноване лікування є ос-
новою успішної фармакотерапії в  ангіоневрології. 
На чому ж ґрунтується такий висновок? Як відомо, 
при пошуку ефективних інструментів корекції різних 
порушень функцій ЦНС для реабілітації при ІшІ або 
ХІГМ не завжди враховується те, що сама по собі іше-
мія ГМ є лише пусковим фактором розвитку різно-
манітного комплексу патобіохімічних реакцій. Вони 
часто опосередковано пов’язані з гіпоксією, але вод-
ночас є фатальними з точки зору залучення у процеси 
дегенерації та загибелі нейронів унаслідок порушень 
мозкового кровообігу. З цього випливає важливий ви-
сновок: фармакотерапевтичний вплив за  будь-якої 
форми ішемічного ураження мозку має бути комп-
лексним і спрямованим не тільки на відновлення кро-
вотоку в ураженій ділянці, але й на усунення (або по-
слаблення) ішемічного каскаду. Останній являє собою 
поєднання нейрометаболічних, нейромедіаторних, ней-
ротрофічних та інших реакцій, що визначають розвиток 
дегенеративно-деструктивних змін у нейронах і, зреш-
тою, формування неврологічного й когнітивного дефі-
циту [3].

У зв’язку із цим доцільно виокремити провідні ланки 
ішемічного каскаду, відповідальні за формування клі-
нічної симптоматики в післяінсультному періоді та при 
ХІГМ, як-от:
•	 порушення функціонування нейрональних мемб-

ран;
•	 недостатність енергозабезпечення нейронів;
•	 дисбаланс нейромедіаторних систем.
Сюди можна додати ще одну ланку — ​порушення мі-

кроциркуляції, що є певною мірою «пусковою» для роз-
витку ішемічних уражень ЦНС.

Таким чином, застосування комбінованих фармако-
логічних засобів в ангіоневрології є доцільним через 
необхідність максимального зменшення поліпрагмазії 
та пов’язаних із нею ризиків, як-от зростання часто-
ти розвитку побічних ефектів, погіршення комплаєн-
су, економічні проблеми тощо, у пацієнтів із зазначе-
ною патологією.

Ключовою умовою створення ефективних комбінова-
них засобів є синергізм дії біологічно активних інгреді-
єнтів на провідні ланки патогенезу, зокрема когнітивно-
го дефіциту в умовах поліморбідності. Важливим є не 
просте поєднання окремих ефектів, а формування но-
вого фармакологічного впливу, що розширює можли-
вості нейропротекції, сприяє нормалізації нейромедіа-
торного балансу та нейрометаболічних процесів у ГМ. 
Водночас ефективність комбінованих засобів має поєд-
нуватися з високим рівнем безпеки, мінімальним ризи-
ком побічних реакцій, відсутністю клінічно значущих 
медикаментозних взаємодій і можливістю застосуван-
ня у пацієнтів похилого та старечого віку.

Когніора® — вітчизняний комбінований засіб  
із нейро- та вазопротекторними властивостями

Досить жорсткий перелік критеріїв оптимального 
комбінованого фармакологічного засобу в ангіоневро-
логічній практиці накладає суттєві обмеження на про-
цес його вибору. В цьому плані доцільно окремо зупи-
нитися на інноваційному вітчизняному комбінованому 
засобі — ​препараті Когніора®, що оптимально поєднує 
у своєму складі нейро- та вазопротекторні властивості.

До складу Когніори (1 капсула) входять:
•	 цитиколін — ​500 мг;
•	 екстракт гінкго білоба — ​80 мг;
•	 коензим Q — ​33 мг;
•	 пірролохінолінхінон — ​7 мг.
Перше, що привертає увагу — ​це наявність компо-

нентів у складі Когніори, які впливають на всі вищез-
гадані рівні структурно-функціональної організації 
ЦНС: системний, клітинний і судинний. До того ж всі 
вони представлені у дозуванні, наближеному до макси-
мальних рекомендованих терапевтичних доз, що робить 
цей засіб потенційним інструментом корекції достат-
ньо тяжких форм ангіоневрологічної патології, зокре-
ма ІшІ (у реабілітаційному періоді) й ХІГМ (для ліку-
вання дисциркуляторної енцефалопатії I–II ст. і навіть 
у складі комплексної терапії СД I ст.).

Розгляд компонентів Когніори в межах менеджменту 
ЦВЗ можна вважати доцільним із погляду виявлення 
можливостей зазначеного засобу в клінічній неврології.

Цитиколін достатньо тривало застосовується у прак-
тичній медицині. Він досі залишається єдиним засобом 
зі спрямованою специфічною мембранопротекторною 
дією і безпосереднім активувальним впливом на про-
цеси холінергічної нейротрансмісії у ЦНС, що лежать 
в основі когнітивного функціонування ГМ. Ці механіз-
ми є не лише основою нейропротекції, а навіть її сут-
тю, адже захист нейрональних мембран — ​головна мета 
фармакологічної корекції наслідків ішемічного каскаду 
(його первинної ланки). До того ж активація холінер-
гічної системи мозку — шлях до нормалізації когнітив-
ної сфери, в діяльності якої ацетилхолін відіграє про-
відну роль [19, 44].

Як відомо, цитиколін є природним метаболітом бі-
охімічних процесів в організмі. За структурою це мо-
нонуклеотид (холінцитидинфосфат), що складається 
із двох біологічно активних речовин — ​природних мета-
болітів цитидину й холіну. У ЦНС із них ресинтезується 
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цитиколін‑5-дифосфохолін — ​важливий компонент бі-
ологічних реакцій в організмі, зокрема синтезу фосфо-
ліпідів нейрональних мембран і ацетилхоліну, а також 
окислення бетаїну — ​провідного донатора метильних 
груп в енергетичних реакціях у ЦНС.

Цитиколін запобігає розвитку процесів руйнування 
нейрональних мембран шляхом активації біосинтезу 
фосфатидилхоліну та зниження активності фосфолі-
пази A2, що сприяє нормалізації активності Nа+-К+-АТ-
Фази й активації енергетичних процесів у нейронах 
[1, 2]. Також унікальною характеристикою цитиколі-
ну як мембранопротектора є стабілізація вмісту карді-
оліпіну — ​основного компонента внутрішніх мітохон-
дріальних мембран, на  який не  впливають інші 
нейропротектори [9]. За рахунок даного ефекту дося-
гається нормалізація енергетичного потенціалу нейро-
нів, оскільки мітохондрії надзвичайно чутливі навіть 
до мінімального дефіциту кисню в умовах порушення 
мікроциркуляції, що залишається і після завершення 
гострого періоду Іш І.

У постінсультному періоді, а також за тяжких стадій 
ХІГМ не менш важливим механізмом дії цитиколіну є 
профілактика виникнення феномена ексайтотоксично-
сті, зокрема блокада викликаної ішемією активації ви-
киду глутамата, що відіграє провідну роль у деструкції 
нейрональних мембран і розвитку процесів апоптозу 
[12, 19]. Крім того, цитиколін стимулює зворотне за-
хоплення глутамату, тобто має комплексну, різнобіч-
ну дію, спрямовану на зниження активної синаптич-
ної концентрації цього нейромедіатора.

До того ж, з урахуванням наявності молекули холіну 
в складі цитиколіну та його дефіциту при ішемії моз-
ку, логічним є сприятливий вплив цитиколіну на когні-
тивну сферу за рахунок активації холінергічної систе-
ми шляхом збільшення синтезу ацетилхоліну, особливо 
в гіпокампі — ​ключовому регіоні ЦНС із погляду реа-
лізації когнітивних функцій [42]. Нарешті, цитиколін 
впливає на процеси мікроциркуляції в ГМ завдяки сти-
муляції біосинтезу ендотеліальних клітин-попередни-
ків та активації ангіогенезу, що також властиво тіль-
ки цитиколіну, але не іншим нейропротекторам [44].

У підсумку, цитиколін, із точки зору клініко-фармако-
логічних ефектів, являє собою цінний компонент комп-
лексної терапії наслідків ІшІ. Особливо актуальним 
у цьому контексті є його вплив на когнітивне функці-
онування за наявності як судинного, так і нейродегене-
ративного механізмів патологічного процесу, що спосте-
рігається у більшості пацієнтів з ІшІ, особливо похилого 
і старечого віку [10]. У межах масштабних мультицен-
трових досліджень виявлено ефективність цитиколіну 
за тяжких і середньої тяжкості форм ІшІ, а також в осіб 
віком від 70 років [44, 49].

Найбільш виразною в реабілітаційному періоду ІшІ 
є когнітивна дія цитиколіну і дещо меншою мірою — ​
вплив на неврологічну симптоматику [43]. У віднов-
лювальному періоді інсульту він здатний впливати 
на розвиток постінсультних когнітивних порушень, за-
безпечуючи фармакопрофілактичний ефект щодо різ-
них компонентів когнітивної сфери, насамперед опера-
тивної та довготермінової пам’яті [10].

З огляду на це доцільно навести результати відкри-
того рандомізованого дослідження, метою якого було 
оцінити безпеку тривалого застосування цитиколіну 
та його ефективність для запобігання зниженню ког-
нітивних функцій в осіб із вперше виявленим ішеміч-
ним інсультом порівняно з конвенційним лікуванням 
[11]. Всі пацієнти були відібрані через шість тижнів піс-
ля перенесеного ІшІ та рандомізовані за віком, статтю, 
освітою й типом інсульту в паралельні групи: для при-
ймання цитиколіну в дозі 1000 мг/добу протягом 12 мі-
сяців (n = 172) і контрольну групу (n = 175). Середній 
вік учасників (56,6 % чоловіків та 46,4 % жінок) стано-
вив 67,2 року. Всі пацієнти пройшли нейропсихологіч-
не обстеження через 1, 6 та 12 місяців після інсульту. 
Досліджуваними нейрокогнітивними доменами були 
увага, виконавчі функції, пам’ять, мовлення, просторове 
сприйняття, швидкість моторики та орієнтація у часі.

Пацієнти, які отримували цитиколін, показали кра-
щі результати щодо виконавчих функцій та уваги (p = 
0,027 через 6 місяців; p = 0,007 через 1 рік), а також орі-
єнтації в часі (p = 0,042 через 6 місяців; p = 0,045 через 
1 рік). Окрім того, у групі цитиколіну мав місце спри-
ятливий функціональний результат (за модифікова-
ною шкалою Ренкіна ≤ 2 балів) через 12 місяців (57,3 
vs 48,7 % для групи контролю) без статистично значу-
щих відмінностей (p = 0,186). Лише 37 суб’єктів при-
пинили лікування (10,5 % у групі цитиколіну та 10,9 % 
у контрольній групі) через шість місяців. Тільки у чоти-
рьох пацієнтів спостерігалися небажані явища за при-
ймання цитиколіну, що не потребувало його відміни.

Автори дійшли висновку, що лікування цитиколіном 
протягом 12 місяців у пацієнтів із вперше виявленим 
ІшІ є безпечним і ефективним щодо для запобігання по-
стінсультному зниженню когнітивних функцій.

На додаток, доцільно підкреслити потенціювання ци-
тиколіном дії інших препаратів, застосовуваних при ін-
сульті, зокрема у відновлювальному періоді, коли зро-
стає важливість ефективного і безпечного поєднання 
різних лікарських засобів, насамперед у пероральних 
формах — ​тромболітиків, антиагрегантів та нейротро-
фічних засобів [42]. Це ще більше підвищує цінність 
використання цитиколіну в ангіоневрології. 

Так, продемонстровано високу ефективність цитико-
ліну при постінсультних судинних когнітивних пору-
шеннях, а також за судинної та змішаної форм демен-
ції щодо [36, 42]:
•	 поліпшення пам’яті (особливо короткочасної), орі-

єнтації, здатності до навчання;
•	 підвищення рівня спілкування та самооцінки, тоб-

то сприятливий вплив на інтегральний показник 
якості життя.

Тому невипадково цитиколін нині включений до між-
народних настанов, зокрема канадських рекомендацій 
із найкращої практики при постінсультних емоційних 
і когнітивних порушеннях та стомлюваності (CSBPR, 
2019), як препарат вибору для лікування судинних ког-
нітивних порушень у постінсультному періоді [8].

Нарешті, слід відзначити високий рівень безпеки 
цитиколіну. Він не викликає системних холінергічних 
реакцій навіть на тлі тривалого приймання у великих 
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дозах. З-поміж небажаних ефектів зрідка (3–5 %) вияв-
ляються незначні диспепсичні розлади, слабкість, лег-
ка гіпотензія [44]. У межах широкого клінічного дос-
віду застосування цитиколіну не зафіксовано випадків 
відмови від лікування через непереносимість або роз-
виток серйозних побічних ефектів, що свідчить про ви-
соку прихильність до терапії. Крім того, в умовах виму-
шеної поліпрагмазії, якої неможливо уникнути при ІшІ, 
важливою перевагою цитиколіну є те, що він не нале-
жить до ксенобіотиків, а містить природні фізіологіч-
но активні сполуки, які є складовими ендогенних ме-
таболічних процесів організму.

Таким чином, наявність цитиколіну у складі Когніо-
ри в оптимально допустимій добовій кількості, згідно 
з рекомендаціями Європейського агентства з безпеки 
продуктів харчування (EFSA), має сприятливий про-
філь щодо клінічних симптомів (насамперед когнітив-
них) у пацієнтів із віддаленими наслідками ІшІ.

Пірролохінолінхінон (ПХХ; вітамін В14, метоксан-
тин) — ​одна з відносно нових (досліджується з почат-
ку XXI ст.), але цікавих і перспективних сполук, яка є 
інноваційною з точки зору наявності у складі багато-
компонентних препаратів на вітчизняному фармаце-
втичному ринку.

ПХХ являє собою кофермент, що міститься у спе-
цифічних мікроорганізмах, наявних у багатьох харчо-
вих продуктах (як-от картопля, зелені овочі, молоко, 
сир тофу, яєчні жовтки тощо), але у досить невеликих 
кількостях. ПХХ не синтезується в організмі людини, 
тому єдиним шляхом його потрапляння туди є вживан-
ня ПХХ-вмісних продуктів або дієтичних добавок [25]. 
За хімічною природою ПХХ — ​трикарбонова кислота, 
яка, концентруючись у ЦНС, переходить у відновлену 
форму, що чинить потужну антиоксидантну дію. Цей 
ефект спрямований на знищення утворених вільнора-
дикальних сполук, рівень яких різко зростає при іше-
мії, нейродегенерації, хронічному стресі, старінні [37]. 
Тобто ПХХ — специфічний природний нейропротек-
тор, який завдяки своїм антиоксидантним властивостям 
сприяє поліпшенню енергетичного метаболізму нейро-
нів і підвищенню рівня АТФ [29].

ПХХ стимулює біосинтез мітохондрій у нейронах і за-
побігає утворенню прозапальних цитокінів. Вони є важ-
ливою ланкою розвитку ішемічного каскаду й апоптозу 
нервових клітин [51]. Нарешті, ПХХ активує біосинтез 
фактора росту нервів у ЦНС, тобто має виразну ней-
ротрофічну активність, безпосередньо пов’язану із галь-
муванням процесів нейродегенерації та відновленням 
нервових клітин [25]. Отже, для ПХХ характерна низка 
фармакологічних ефектів, потенційно корисних і необ-
хідних для корекції когнітивного дефіциту різного генезу.

У дослідженнях було підтверджено безпеку ПХХ 
і відсутність побічних ефектів (за винятком випадків 
індивідуальної непереносимості), що дозволило в ме-
жах спеціальної Директиви ЄС рекомендувати його ви-
користання як корисної харчової добавки [53]. Також 
ПХХ зареєстрований у ЄС як «новий продукт харчу-
вання» (novel food) за дозволеної максимальної добо-
вої дози 20 мг відповідно до Регламенту ЄС 2017/2470 
на підставі наукового висновку EFSA [53].

У межах клінічних випробувань в усіх вікових гру-
пах пацієнтів із різним ступенем когнітивного дефіци-
ту (протягом 8 тижнів — ​у молодих осіб, 12 тижнів — ​
літніх хворих) було виявлено потужну стимулювальну 
дію ПХХ на такі показники, як [48]:
•	 оперативна й вербальна пам’ять;
•	 процеси обробки інформації;
•	 виконавчі функції.
В  іншому рандомізованому подвійному сліпому 

плацебо-контрольованому дослідженні в осіб із нижчим 
вихідним рівнем когнітивного функціонування (через 
вік, хронічний стрес) спостерігався потужніший когні-
тивний ефект, ніж в учасників із нормальними когні-
тивними функціями [32].

Таким чином, можна стверджувати, що чим більша 
нейропротекторна допомога потрібна мозку, тим доціль-
нішим і ефективнішим може бути призначення ПХХ. 
Цей висновок є особливо актуальним у контексті по-
тенціалу ПХХ саме за тяжких порушень церебрально-
го кровообігу, зокрема при ІшІ та ХІГМ.

Отже, наразі ПХХ може обґрунтовано розглядатися 
як одна із найперспективніших фармакологічно актив-
них молекул для застосування в неврологічній практи-
ці. Подальше накопичення досвіду його клінічного ви-
користання при різних формах патології ЦНС розкриє 
нові підходи до корекції когнітивної та неврологічної 
симптоматики. У цьому плані включення ПХХ до скла-
ду Когніори надає можливість виявлення ад’ювантного 
ефекту цієї речовини в межах комплексної фармакоте-
рапії в ангіоневрології.

Коензим Q (убіхінон) є однією з найважливіших 
із біологічної точки зору природних сполук організ-
му, зокрема й ГМ. Ця речовина має незамінне значення 
у двох напрямах діяльності ЦНС, як-от [18]:

1.  Забезпечення повноцінного енергетичного мета-
болізму.

2.  Реалізація антиоксидантних ефектів.
Коензим Q відіграє провідну роль у  транспорті 

електронів у межах процесу забезпечення повноцін-
ного тканинного дихання, зокрема на рівні мітохон-
дрій. Завдяки цій сполуці стає можливим створення 
ендогенного запасу основних біоенергетичних речо-
вин мозку — ​АТФ і АДФ [14]. При хронічному стре-
сі та старінні утворення коензиму Q страждає в першу 
чергу, а його концентрація стрімко зменшується навіть 
за незначних стадій ішемії та гіпоксії мозку. До того ж 
коензим Q є потужним природним антиоксидантом, 
який посідає важливе місце у функціонуванні фізіоло-
гічної антиоксидантної системи (разом із супероксид-
дисмутазою, каталазою, глутатіоном тощо). Це єдиний 
жиророзчинний антиоксидант, спроможний реалізува-
ти свої ефекти безпосередньо в ліпідному бішарі ней-
рональних мембран і тим самим забезпечувати макси-
мально пряму (як з топографічної, так і з біохімічної 
точки зору) функцію блокування утворення вільних 
радикалів. У доклінічних дослідженнях на моделях 
ІшІ під впливом коензиму Q було виявлено зменшен-
ня набряку мозку та збільшення концентрацій мозко-
вого нейротрофічного фактора, що не властиво іншим 
засобам нейропротекторного типу дії [23].

о г л я д
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У клінічній практиці доведено ефект пришвидшено-
го зменшення неврологічної та когнітивної симптома-
тики при застосуванні коензиму Q за різних форм ней-
родегенеративної (як-от хвороба Альцгеймера, хвороба 
Паркінсона) і судинної патологій, зокрема у відновлю-
вальному періоді інсульту [14, 26, 33]. Крім того, вияв-
лено безпосередню кореляцію додавання коензиму Q 
до складу терапії у таких пацієнтів із поліпшенням клі-
нічного прогнозу (показників виживаності, зменшення 
проявів інвалідізації) [24]. Ці дані пов’язують як із ви-
щезгаданими механізмами дії коензиму Q, так і з його 
протизапальними властивостями в умовах, коли нейро-
запалення відіграє провідну роль у розвитку віддалених 
наслідків інсульту, а також із прямою антиапоптозною 
дією і, відповідно, збереженням більшої кількості ней-
ронів після ішемії [26].

Коензим Q має величезний, але не оцінений належ-
ним чином терапевтичний потенціал як нейропротек-
тор і когнітивний активатор для пацієнтів у постін-
сультному періоді. Тому його включення до складу 
Когніори слід вважати перспективною ідеєю на під-
ставі науково обґрунтованого синергізму компонен-
тів і формування нового функціонального профілю дії.

Екстракт гінкго білоба також відіграє значну роль 
у складі Когніори. Екстракт гінкго належить до най-
популярніших засобів рослинної природи. Навіть при 
побіжному знайомстві з його хімічним складом та ме-
ханізмами дії привертає увагу рідкісний для будь-яко-
го лікарського засобу вплив на нейромедіаторні, ней-
рональні та  судинні ланки розвитку різних форм 
неврологічної патології. Різноманітні біологічно ак-
тивні речовини — ​флавонові глікозиди, терпенлактони 
(гінкголіди, білобаліди), проантоціаніди та біологічні 
кислоти — ​поєднують у собі нейро-, геро- і стрес-про-
текторний потенціал, унікальну здатність впливати 
практично на всі ланки розвитку вік- і стрес-залежної 
патології ГМ і периферичної нервової системи. Вони 
оберігають нейрони від патологічних змін, виклика-
них гіпоксією, блокують утворення вільних радикалів 
в умовах гіпоксії або у процесі старіння, руйнують клі-
тинні мембрани, а також активують ферменти фізіоло-
гічної антиоксидантної системи організму. Як результат, 
препарати з екстрактом гінкго чинять і антигіпоксич-
ний ефект, підвищуючи стійкість нейронів до нестачі 
кисню [16, 41]. Крім того, ці засоби стимулюють актив-
ність основних нейромедіаторних систем ГМ — ​холінер-
гічної та катехоламінергічної, що відіграють провідну 
роль у забезпеченні когнітивних функцій та психо
емоційного балансу відповідно [52].

Нарешті, до важливих фармакологічних властивостей 
препаратів гінкго належить вазотропна дія, що включає 
вазорегулювальний та реологічний ефекти. Головною 
особливістю впливу цих засобів на регуляцію судинно-
го тонусу є нормалізація мікроциркуляції — ланки моз-
кової гемодинаміки, тісно пов’язаної з нейрометаболіч-
ними процесами та водночас вразливої до вікових змін, 
зменшення капілярної проникності й розвитку перива-
скулярного набряку. Унікальною є здатність екстракту 
гінкго підвищувати венозний тонус, що не характер-
но для переважної більшості вазотропних засобів. Як 

наслідок, активуються і приплив, і відтік крові у тка-
нинах ГМ, зменшуються прояви гіпоксії, поліпшуєть-
ся метаболізм нервових клітин.

Гінкго-вмісні засоби також сприяють нормалізації 
реологічних властивостей крові за рахунок стабілізу-
вального впливу на мембрани еритроцитів та пригні-
чення фактора агрегації тромбоцитів, що зумовлює ан-
титромботичний ефект. Як результат, їхня вазотропна 
дія за спектром і різноманітністю перевершує таку ба-
гатьох препаратів аналогічної хімічної природи [22].

У різних клінічних випробуваннях було виявлено по-
тужний вплив екстракту гінкго саме на когнітивну сфе-
ру (орієнтацію, увагу, обробку інформації, логічне мис-
лення, пам’ять), зокрема в пацієнтів як із легкими, так 
і з виразними когнітивними порушеннями на тлі ар-
теріальної гіпертензії та церебрального атеросклеро-
зу (ХІГМ I–II ст.) за даними доплерографії [5]. Пози-
тивна дія екстракту гінкго при когнітивному дефіциті 
поєднується із поліпшенням психоемоційного статусу, 
усуненням немотивованих коливань настрою, підви-
щенням загального самопочуття, самооцінки та якості 
життя [27, 28, 52].

Навіть за найвиразнішої клінічної форми ХІГМ — ​СД 
(І ст.) — ​при курсовому застосуванні екстракту гінкго 
протягом 6–12 місяців відзначалося [5, 34]: 
•	 суттєве зменшення когнітивного дефіциту;
•	 поліпшення загального стану та соціальної актив-

ності;
•	 нормалізація параметрів електроенцефалографії 

(α-ритм).
Зокрема, було виявлено здатність екстракту гінкго 

суттєво уповільнювати розвиток когнітивного дефіциту 
в пацієнтів із СД за тривалої терапії (до 1 року), тобто 
наявність реального фармакопрофілактичного ефекту 
[55]. У клінічній практиці при судинних когнітивних 
порушеннях (синдромі помірних когнітивних розладів 
судинного генезу) та СД також підтверджено поліпшен-
ня церебральної макро-/мікроциркуляції та венозного 
відтоку, нормалізацію параметрів системи згортання 
крові на тлі використання екстракту гінкго [5].

Наразі екстракт гінкго включено до багатьох міжна-
родних (в Австрії, Чехії, Німеччині, Швейцарії, Вели-
кій Британії, Китаї) та національних протоколів ліку-
вання пацієнтів із СД [28].

У поєднанні зі сприятливими характеристиками без-
пеки й мінімальною кількістю потенційних побічних 
ефектів (як-от алергічні реакції, диспепсія, головний 
біль) екстракт гінкго наразі посідає чільне місце в лі-
куванні різних стадій ХІГМ. Також він може бути цін-
ним компонентом комплексної терапії пацієнтів у ре-
абілітаційному періоді ІшІ, особливо із домінуванням 
порушень когнітивної сфери.

Таким чином, Когніора® за складом і поєднанням бі-
ологічно активних компонентів є засобом нутрітивної 
підтримки з обґрунтованою ефективністю, який може 
застосовуватися як додаткове джерело поживних ре-
човин у межах комплексного ведення пацієнтів з іше-
мічними станами. Поєднання складових спрямоване 
на підтримку фізіологічних механізмів функціонуван-
ня ЦНС в умовах підвищеного навантаження, зокрема 
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при зниженні когнітивної працездатності. Наявність 
виразного комплексного нейропротекторного потен-
ціалу та фізіологічна спрямованість дії на ключові ме-
ханізми функціональних порушень у ЦНС при ішемії 
та гіпоксії, зокрема у контексті когнітивної дисфунк-
ції, а також високий профіль безпеки — ​все це робить 
Когніору цінним елементом нутрітивної підтримки 
в ангіоневрологічній практиці.

Церебровітал® Актив — ​засіб корекції  
більш м’яких форм когнітивних порушень

Слід зазначити, що при менш тяжких ангіоневро-
логічних порушеннях успішно застосовують подібні 
комбіновані засоби на основі природних компонентів. 
Йдеться, зокрема, про синдром помірних когнітивних 
розладів судинного генезу, виразний когнітивний дефі-
цит стрес- та вік-залежної природи на донозологічно-
му рівні, а також психосоматичну й невротичну пато-
логію. У цьому контексті на увагу заслуговує ще один 
вітчизняний інноваційний комбінований засіб — ​Це-
ребровітал® Актив.

До складу Церебровітал Активу (1 капсула) вхо-
дять:
•	 цитиколін — ​250 мг;
•	 екстракт гінкго білоба — ​60 мг;
•	 вітамін В12 у формі метилкобаламіну — ​100 мкг;
•	 L-метилфолат — ​100 мкг.
Як бачимо, порівняно із Когніорою цитиколін і екс

тракт гінкго білоба у засобі Церебровітал® Актив пред-
ставлені в меншому дозуванні, що добре підходить для 
корекції більш м’яких форм когнітивних порушень, 
а також фармакопрофілактики прогресування когні-
тивної дисфункції в осіб із доклінічними порушеннями 
когнітивної сфери. Крім того, відсутність ПХХ та ко-
ензиму Q прямо вказує, що його основною фармако-
логічною мішенню є не забезпечення безпосереднього 
потужного нейропротекторного впливу, а гальмування 
наявних когнітивних розладів за рахунок дії на почат-
кові порушення у ЦНС на ранніх стадіях ішемії.

Із цією метою до складу засобу Церебровітал® Ак-
тив включені активна форма вітаміну B12 — ​метилко-
баламін та активна форма фолієвої кислоти — ​L- ме-
тилтетрагідрофолат. Метилкобаламін відіграє важливу 
роль в обміні амінокислот і біосинтезі провідного ней-
ромедіатора когнітивної сфери — ​ацетилхоліну [20]. 
До того ж метилкобаламін (разом із фолієвою кис-
лотою) є попередником у біосинтезі біогенних амі-
нів у ЦНС — ​норадреналіну, дофаміну і серотоніну. 
Тому навіть незначний дефіцит цих вітамінів пов’я-
заний із ризиком розвитку поєднаних депресивних 
і когнітивних порушень, що є вельми частими при 
психосоматичній та невротичній патологіях [20]. Ме-
тилкобаламін має переваги над ціанокобаламіном у не-
врологічній практиці, оскільки є біологічно активною 

формою вітаміну B12, не потребує додаткового мета-
болічного перетворення в організмі, безпосередньо за-
лучений до синтезу мієліну та метилювання нервової 
тканини, а також не містить ціанідної групи, що ро-
бить його більш фізіологічним і безпечним при три-
валому застосуванні, особливо у пацієнтів із невроло-
гічними розладами.

Крім того, метилкобаламін у поєднанні з фолієвою 
кислотою бере участь у метаболізмі гомоцистеїну, під-
вищені концентрації якого асоціюються з ушкодженням 
судинної стінки та зростанням ризику ЦВЗ, зокрема 
церебрального атеросклерозу й ІшІ, що супроводжу-
ються когнітивним дефіцитом. Зниження рівня гомо-
цистеїну під впливом цих вітамінів зменшує ймовір-
ність розвитку зазначених станів [45]. Активна форма 
фолієвої кислоти — ​L-метилтетрагідрофолат — ​має 
особливе значення в неврологічній практиці, оскільки 
безпосередньо залучена до процесів нейронального ме-
тилювання і синтезу нейромедіаторів, не потребує фер-
ментативної активації та забезпечує ефективність навіть 
в осіб із порушеннями фолатного обміну (зокрема при 
поліморфізмах гена MTHFR). На додаток, завдяки уча-
сті у реакціях метилювання ДНК, Церебровітал® Актив 
може сприяти активації нейропластичності та адаптації 
нервової системи до стресових факторів [21].

Отже, Церебровітал® Актив може посісти помітне 
місце у практиці як клінічних неврологів, так і ліка-
рів загальної практики — ​сімейної медицини. Це опти-
мальний засіб для призначення пацієнтам, в яких саме 
когнітивна дисфункція, зокрема психосоматичного 
генезу, є провідною скаргою і суттєвою проблемою 
у повсякденному житті.

Висновки
Проблема когнітивних розладів різного генезу, осо-

бливо при тяжких формах ангіоневрологічної патоло-
гії, нині стає одним із мейнстримних напрямів не лише 
клінічної неврології, а й нейрофармакології загалом. 
Когнітивні розлади — ​це не тільки один із синдромів 
при ішемії ГМ, а важливий маркер її подальшого пе-
ребігу та прогнозу і, зрештою, один із найважливіших 
проявів ангіоневрологічних захворювань в медико-со-
ціальному плані. У багатьох клінічних випадках ці роз-
лади можуть бути потужним чинником десоціалізації, 
оскільки різко знижують якість життя пацієнтів та мож-
ливість їхнього повернення до повноцінного соціально-
го функціонування. Тому експериментальний пошук 
нових комбінованих засобів, їх впровадження у прак-
тику і накопичення клінічного досвіду застосування 
з метою лікування і профілактики зазначених розла-
дів сьогодні можна вважати провідним завданням ві-
тчизняної медицини.

Список літератури знаходиться в редакції
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