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ПОКАЗАТЕЛИ КРОВИ, ОТРАЖАЮЩИЕ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ, 
У ПАЦИЕНТОВ, ПРОХОДЯЩИХ РЕАБИЛИТАЦИЮ В РАННЕМ 
ВОССТАНОВИТЕЛЬНОМ ПЕРИОДЕ ИШЕМИЧЕСКОГО ИНСУЛЬТА
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Резюме
Обоснование. Воспалительные изменения в стенке сосудов играют важную роль в прогрессировании ате-
росклероза сосудов головного мозга и возникновении его осложнений, в том числе инсульта. Влияние транс-
краниальной микрополяризации и методов вторичной профилактики инсульта на развивающиеся в остром 
периоде острой мозговой катастрофы воспалительные изменения крови до конца не изучено.
Цель исследования: оценить изменение показателей крови, отражающих воспалительные изменения, у па-
циентов в раннем восстановительном периоде ишемического инсульта на фоне комплексных реабилитаци-
онных мероприятий, включающих транскраниальную микрополяризацию и меры вторичной профилактики.
Материал и методы. Обследовано 78 пациентов в раннем восстановительном периоде ишемического ин-
сульта в возрасте от 42 до 75 лет (средний возраст 59,50 [54,50; 64,50]). Пациенты разделены на 2 группы. 
В 1-й группе применялась транскраниальная микрополяризация (46 чел., 59,0%), во 2-й — не применялась 
(32 чел., 41,0%). Всем пациентам перед началом курса реабилитации и после его завершения определялось 
содержание в крови С-реактивного белка, фибриногена, гликопротеина sCD40L, гомоцистеина и мочевой 
кислоты.
Результаты. Уровень С-реактивного белка, фибриногена и мочевой кислоты у пациентов за курс реабилита-
ции существенно не менялся, а уровень гликопротеина sCD40L превышал нормативные значения до и после 
курса, снижаясь в ходе лечения у больных 1-й группы (p = 0,027). Концентрация гомоцистеина крови на про-
тяжении курса реабилитации находилась в пределах референсных показателей, уменьшаясь у пациентов 1-й 
группы (p = 0,004). Выявлена дозозависимая сопряженность между приемом аторвастатина и снижением 
уровней мочевой кислоты, С-реактивного белка и фибриногена.
Заключение. Курс реабилитации с применением транскраниальной микрополяризации у пациентов в раннем 
восстановительном периоде инсульта сопровождается снижением уровня гликопротеина sCD40L и гомоци-
стеина крови. Агрессивная терапия статинами сопровождается улучшением показателей С-реактивного 
белка, фибриногена и мочевой кислоты крови.
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BLOOD INDICES REFLECTING INFLAMMATORY CHANGES IN PATIENTS UNDERGOING 
REHABILITATION IN THE EARLY RECOVERY PERIOD OF ISCHEMIC STROKE
A.R. Gasanbekova, I.P. Jastrebceva, I.K. Tomilova, E.L. Aleksahina, I.V. Abramova, O.M. Pavlova
Ivanovo State Medical University, Ivanovo, Russia

Abstract
Background. Infl ammatory changes in the vascular wall play an important role in the progression of cerebral ath-
erosclerosis and the occurrence of its complications, including stroke. The infl uence of transcranial direct current 
stimulation and methods of secondary prevention of stroke on the infl ammatory changes in the blood that develop in 
the acute period of acute cerebral catastrophe has not been fully studied.
Objective: to evaluate changes in blood parameters refl ecting infl ammatory changes in patients in the early recovery 
period of ischemic stroke against the background of complex rehabilitation measures, including transcranial direct 
current stimulation and secondary prevention measures.
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Material and methods. 78 patients in the early recovery period of ischemic stroke aged from 42 to 75 years (aver-
age age 59.50 [54.50; 64.50]) were examined. Patients are divided into 2 groups: 1 — transcranial direct current 
stimulation was used (46 people, 59.0%), 2 — it was not used (32 people, 41.0%). In all patients, before starting the 
rehabilitation course and after its completion, the blood levels of C-reactive protein, fi brinogen, glycoprotein sCD40L, 
homocysteine and uric acid were determined.
Results. The level of C-reactive protein, fi brinogen and uric acid in patients during the rehabilitation course did 
not change signifi cantly, and the glycoprotein sCD40L exceeded the normative values before and after the course, 
decreasing during treatment in patients of group 1 (p = 0.027). The blood homocysteine concentration during the 
rehabilitation course was within the reference values, decreasing in patients of group 1 (p = 0.004). A statistical 
analysis revealed a dose-dependent relationship between taking atorvastatin and a decrease in the levels of uric acid, 
C-reactive protein and fi brinogen.
Conclusion. A course of rehabilitation using transcranial direct current stimulation in patients in the early recovery 
period of stroke is accompanied by a decrease in the level of glycoprotein sCD40L and blood homocysteine. Aggres-
sive treatment with statins is accompanied by improvements in blood C-reactive protein, fi brinogen and uric acid 
levels.
K e y w o r d s :   ischemic stroke, transcranial direct current stimulation, C-reactive protein, homocysteine, sCD40L, 

uric acid, fi brinogen
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Сокращения: ИИ — ишемический инсульт; 
ЛПНП — липопротеины низкой плотности; СРБ — 
С-реактивный белок; ТКМП — транскраниальная 
микрополяризация; ШРМ — шкала реабилитацион-
ной маршрутизации; NIHSS — the National Institutes 
of Health Stroke Scale, шкала инсульта националь-
ного института здоровья; TOAST — the Trial of Org 
10172 in Acute Stroke Treatment, исследование Org 
10172 для лечения острого инсульта.

Введение. В Российской Федерации ежегодно 
регистрируется более 400 тысяч случаев инсульта, 
причем лишь 8–10% из них оказываются относи-
тельно легкими и заканчиваются восстановлением 
нарушенных функций в первые три недели забо-
левания [1]. Воспалительный процесс, характери-
зующийся активацией и пролиферацией эндотели-
альных и гладкомышечных клеток, образованием 
цитокинов и факторов роста, активацией компле-
мента, образованием других противовоспалитель-
ных медиаторов, таких как окисленные липопро-
теиды низкой плотности (ЛПНП), играет важную 
роль в прогрессировании атеросклероза сосудов 
головного мозга и возникновении его осложнений, 
в том числе инсульта [2–3]. Одним из методов реа-
билитации пациентов с ишемическим инсультом 

(ИИ) является воздействие постоянным током ма-
лой силы на определенные участки головного моз-
га — транскраниальная микрополяризация (ТКМП). 
По данным литературы, ТКМП улучшает двигатель-
ные и когнитивные функции, речь, снижает трево-
гу и депрессию, повышает качество жизни и моти-
вацию пациентов на реабилитацию [4–6]. Влияние 
ТКМП на воспалительные изменения крови до кон-
ца не изучено. Имеются данные о положительном 
действии ТКМП на уровень C-реактивного белка 
(СРБ) у пациентов с дисфагией после перенесенно-
го ИИ [7], на уровни провоспалительных цитокинов 
(интерлейкинов-1β, -6 и -10) и ФНО-α (фактора не-
кроза опухоли α) в периферической крови у пациен-
тов с хроническим болевым синдромом [8]. Стати-
ны могут также оказывать противовоспалительное 
действие у пациентов с сердечно-сосудистыми ос-
ложнениями, уменьшая степень воспаления в атеро-
склеротической бляшке [9].
Цель исследования — оценить показатели кро-

ви, отражающие воспалительные изменения у па-
циентов в раннем восстановительном периоде 
ишемического инсульта на фоне комплексных реа-
билитационных мероприятий, включающих транс-
краниальную микрополяризацию и меры вторичной 
профилактики.
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Материал и методы. Проведено проспективное 
клиническое исследование в параллельных группах 
с рандомизацией. Обследовано 78 пациентов в ран-
нем восстановительном периоде ИИ в возрасте от 
42 до 75 лет (средний возраст 59,50 [54,50; 64,50]), 
из них 47 мужчин (60,3%) и 31 женщина (39,7%).
Критерии включения в исследование: ранний 

восстановительный период ИИ (28 сут — 6 мес.), 
возраст пациентов 35–75 лет. Критерии исключе-
ния из исследования: кардиоэмболический подтип 
инсульта, спинальное и церебральное поражение 
несосудистой этиологии, периферические парезы 
любой этиологии, геморрагический характер ин-
сульта, повторный инсульт, инфекционные и нео-
пластические процессы, воспаление в зоне уста-
новления электродов аппарата, индивидуальная 
непереносимость электрического тока, наличие 
инородных тел в черепе, системные воспалитель-
ные заболевания.

Всем больным проводилась реабилитация со-
гласно стандартам специализированной медицин-
ской помощи при инфаркте мозга (Приказ №1740н 
от 29.12.2012) и порядкам организации медицин-
ской реабилитации взрослых (Приказ № 788н от 
31.07.2020).

Пациенты случайным образом были разделены 
на 2 группы. В 1-й группе пациентам в комплексе ре-
абилитационных мероприятий применялась ТКМП 
(46 человек, 59,0%), во 2-й группе ТКМП не при-
менялась (32 человек, 41,0%). ТКМП проводилась 
с помощью аппарата «Эльфор-проф» фирмы «Нево-
тон»; используемая сила тока 200–400 мкА. Время 
проведения 1 процедуры — 30 мин. Средний курс 
реабилитации 12–14 дней. Пациентам 1-й группы 
применялась стандартная схема ТКМП при очаго-
вых поражениях головного мозга: анод накладывал-
ся на переднелобную проекцию, катод на сосцевид-
ный отросток одноименного полушария.

Группы пациентов были сопоставимы по полу, 
возрасту, индексу массы тела, количеству курящих, 
больных с сахарным диабетом 2-го типа в стадии 
компенсации заболевания, пораженному сосудисто-
му бассейну, степени максимального стеноза бра-
хиоцефальных, церебральных артерий и по баллу 
шкалы реабилитационной маршрутизации (ШРМ) 
при поступлении (р > 0,05) (табл. 1). В острейшем 
периоде ИИ у больных обеих групп преимуществен-
но отмечались легкие нарушения по шкале NIHSS 
(the National Institutes of Health Stroke Scale, шка-
ла инсульта Национального института здоровья) 

Т а б л и ц а  1
Характеристика пациентов групп исследования

Показатели 1-я группа, n = 46 2-я группа, n = 32
Возраст, годы 58,00 [53,00; 65,00] 61,00 [55,00; 64,00]
Пол, n (%)

М
Ж

29 (63,0)
17 (37,0)

18 (56,3)
14 (43,7)

Курение, n (%) 18 (36,7) 12 (35,3)
ИМТ, кг/м2 28,00 [25,00; 31,99] 28,00 [24,90; 31,00]
Сахарный диабет 2-го типа, n (%) 7 (15,2) 6 (18,8)
Пораженный сосудистый бассейн:

Вертебробазилярный, n (%)
Каротидный, n (%)

40 (87,0)
6 (13,0)

28 (87,5)
4 (12,5)

Стенозирующий атеросклероз БЦ и церебральных артерий, n (%) 29 (63,0) 18 (56,3)
Степень максимального стеноза БЦ и церебральных артерий, % 35,00 [30,00; 44,50] 40,50 [35,00; 60,00]
ШРМ, баллы 3,00 [3,00; 4,00] 3,00 [3,00; 4,00]
П р и м е ч а н и е :  p > 0,05 в представленных независимых выборках; ИМТ — индекс массы тела; БЦ — брахиоцефальные (артерии); ШРМ — шкала 
реабилитационной маршрутизации.

T a b l e  1
Characteristics of patients in the study groups

Indicators 1st group, n = 46 2nd group, n = 32
Age, years 58.00 [53.00; 65.00] 61.00 [55.00; 64.00]
Gender, n (%)

M
F

29 (63.0)
17 (37.0)

18 (56.3)
14 (43.7)

Smoking, n (%) 18 (36.7) 12 (35.3)
BMI, kg/m2 28.00 [25.00; 31.99] 28.00 [24.90; 31.00]
Diabetes mellitus type 2, n (%) 7 (15.2) 6 (18.8)
Aff ected vascular pool:

Vertebrobasilar, n (%)
Carotid, n (%)

40 (87.0)
6 (13.0)

28 (87.5)
4 (12.5)

Stenosing atherosclerosis of BC and cerebral arteries, n (%) 29 (63.0) 18 (56.3)
The degree of maximum stenosis of the BC and cerebral arteries, % 35.00 [30.00; 44.50] 40.50 [35.00; 60.00]
RRS, point 3.00 [3.00; 4.00] 3.00 [3.00; 4.00]

N o t e :  p > 0.05 in independent samples presented; BMI — body mass index; BC — the brachiocephalic (arteries); RRS — Rehabilitation Routing Scale.
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(1-я группа — 36 пациентов, 78,3%; 2-я группа — 
23 пациента, 71,9%). В обеих группах преобладал не-
уточненный патогенетический подтип ИИ по TOAST 
(the Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment, ис-
следование Org 10172 для лечения острого инсуль-
та) (1-я группа — 33 пациента, 71,7%; 2-я группа — 
20 пациентов, 62,5%). Атеротромботический подтип 
встречался у 7 (15,2%) больных в 1-й группе и у 6 
(18,75%) во 2-й, лакунарный — у 6 пациентов в 1-й 
(13,1%) и 2-й (18,75%) группах.

Всем пациентам перед началом курса реаби-
литации и после его завершения проводили кли-
нико-функциональное обследование и осущест-
вляли забор венозной крови для определения 
биохимических показателей: высокочувствительный 
СРБ иммунотурбидиметрическим методом (реактив 
Diasys), фибриноген-модифицированным методом 
Клаусса (реактив Siemens Multifi bren), гликопроте-
ин sCD40L иммуноферментным методом (реактив 
eBioscienceDX), гомоцистеин иммуноферментным 
методом (реактив Axis-Shield), мочевая кислота фер-
ментативным методом с аскорбатоксидазой (реактив 
Diasys). Забор крови для исследования проводился 
из кубитальной вены утром натощак.

Пациенты обеих групп принимали препараты 
с нейрометаболическим (холина альфосцерат и ци-
тиколин) и антиоксидантным действием (этилме-
тилгидроксипиридина сукцинат) (p > 0,05 между 
группами исследования), а также получали ста-
тины и антиагрегантную терапию для вторичной 
профилактики сердечно-сосудистых осложнений 
в соответствии с клиническими рекомендациями. 
В связи с непереносимостью или отказом 8 боль-
ных (10,3%) не принимали гиполипидемические 
средства, остальные больные получали препарат — 
аторвастатин. Для оценки влияния гиполипидемиче-
ской терапии на воспалительные показатели крови 
в зависимости от дозировки аторвастатина пациен-
ты были разделены на 3 подгруппы: I — 10 мг/сут 
(13 чел., 16,7%), II — 20 мг/сут (41 чел., 52,6%), III — 
40 мг/сут (16 чел., 20,5%). Известно, что главным 
показателем оценки сердечно-сосудистого риска 
является уровень холестерина ЛПНП. Пациентам 
с ИИ рекомендуется назначение высокоинтенсивной 
терапии статинами в максимально переносимых до-
зах для достижения целевого уровня ЛПНП (сниже-
ние ≥ 50%). Под высокоинтенсивной терапией ста-
тинами подразумевается назначение аторвастатина 
в дозах 40–80 мг/сут. Однако пациенты, включенные 
в исследование, при поступлении с предыдущих 
этапов лечения и реабилитации преимущественно 
получали аторвастатин в дозе 20 мг, что было учте-
но в нашем исследовании. При выписке была про-
изведена коррекция дозировки гиполипидемических 
средств в соответствии с уровнем показателей липи-
дограммы (табл. 2).

По принимаемой антиагрегантной терапии боль-
ные также были разделены на 3 подгруппы: в под-
группе А пациенты принимали ацетилсалициловую 
кислоту в дозировке 100 мг/сут (52 чел., 66,7%), 
в подгруппе Б — клопидогрел 75 мг (21 чел., 26,9%), 

в подгруппе В — двойную антиагрегантную тера-
пию: ацетилсалициловую кислоту 100 мг и клопидо-
грел 75 мг (5 чел., 6,4%).
Этическая экспертиза. Проведение данного ис-

следования было одобрено независимым этическим 
комитетом при ФГБОУ ВО Ивановский государ-
ственный медицинский университет МЗ РФ (прото-
кол № 7 от 09.12.2021). Все пациенты подписали до-
бровольное информированное согласие на участие 
в исследовании.
Статистический анализ. Размер выборки пред-

варительно не рассчитывался. Статистическая обра-
ботка данных проводилась с помощью программы 
Statistica 10.0 (StatSoft, США). Полученные данные 
имели ненормальное распределение, поэтому ис-
пользовались непараметрические методы с расчетом 
критерия Вилкоксона и Манна–Уитни. Для оценки 
значимости различий для категориальных перемен-
ных применялся критерий χ2 Пирсона. Корреляци-
онный анализ проводился с помощью коэффициента 
корреляции Спирмена для количественных призна-
ков. Результаты считали статистически значимыми 
при p < 0,05. Результаты представлены в виде медиа-
ны и межквартильного размаха.

Результаты. До реабилитации значения биохи-
мических и гемореологических показателей меж-
ду группами пациентов носили статистически не-
значимый характер по критерию Манна–Уитни, 
что указывает на их сопоставимость. После курса 
реабилитации уровень СРБ, фибриногена крови 
у пациентов 1-й группы имел тенденцию к сниже-
нию, а у 2-й — тенденцию к повышению, превысив 
референсные значения (табл. 3). У всех пациентов 
уровень гликопротеина sCD40L превышал норма-
тивные значения до и после курса, снижаясь в ходе 
лечения у больных 1-й группы с применением 

Т а б л и ц а  2
Показатели липидограммы пациентов групп исследования 
в остром периоде ишемического инсульта

Показатели 1-я группа, 
n = 46

2-я группа, 
n = 32

Общий холестерин, ммоль/л 4,54 [3,80; 5,50] 5,20 [4,30; 5,60]
Липопротеиды низкой 
плотности, ммоль/л

2,60 [2,04; 3,20] 3,10 [2,25; 3,60]

Липопротеиды высокой 
плотности, ммоль/л

1,10 [0,80; 1,38] 1,20 [0,99; 1,95]

Триглицериды, ммоль/л 1,57 [1,03; 1,90] 1,41 [1,07; 1,80]
П р и м е ч а н и е :  p > 0,05 в представленных независимых выборках.

T a b l e  2
Lipid profi le of patients in the study groups in the acute period of 
ischemic stroke

Indicators 1st group, 
n = 46

2nd group, 
n = 32

Cholesterol, mmol/l 4.54 [3.80; 5.50] 5.20 [4.30; 5.60]
Low-density lipoprotein, 
mmol/l

2.60 [2.04; 3.20] 3.10 [2.25; 3.60]

High-density lipoprotein, 
mmol/l

1.10 [0.80; 1.38] 1.20 [0.99; 1.95]

Triglyceride, mmol/l 1.57 [1.03; 1.90] 1.41 [1.07; 1.80]
N o t e :  p > 0.05 in independent samples presented.
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ТКМП (см. табл. 3). Концентрация гомоцистеина 
крови на протяжении курса реабилитации находи-
лась в пределах референсных показателей, умень-
шаясь у пациентов 1-й группы (см. табл. 3). Уро-
вень мочевой кислоты имел тенденцию к снижению 
у лиц обеих групп, соответствуя нормативным зна-
чениям, как в начале, так и конце курса лечения (см. 
табл. 3).

При проведении дисперсионного анализа и кор-
реляционного анализа по Спирмену связи между 
фактом применения ТКМП и изменением биохими-
ческих показателей выявлено не было. Не обнаруже-
но также сопряженности данных факторов при рас-
чете коэффициента χ2 Пирсона.

При сравнении пациентов I, II, III, а также А. Б, и В 
подгрупп при поступлении и выписке статистически 
значимых различий в показателях крови по крите-
рию Манна–Уитни получено не было (табл. 4, 5). 
Также был проведен анализ по критерию χ2 Пирсона 
для оценки сопряженности принимаемой гиполипи-
демической, антиагрегантной терапии с биохимиче-
скими показателями крови (табл. 6). В ходе анализа 
была выявлена дозозависимая сопряженность между 
приемом аторвастатина и снижением уровней моче-
вой кислоты, СРБ и фибриногена крови. При приме-
нении меньших суточных доз препарата отмечался 

рост или незначительное снижение данных показа-
телей (см. табл. 4–6).

Большинство пациентов были включены в иссле-
дование в течение 3 мес. после развития инсульта, 
остальные больные перенесли ИИ в течение 4–6 мес. 
до начала реабилитационных мероприятий (табл. 7). 
Для оценки влияния давности перенесенного ин-
сульта на изменение биохимических показателей 
крови была проведена оценка результатов в группах 
по времени от начала острого нарушения мозгового 
кровообращения. У пациентов, перенесших ИИ бо-
лее 3 мес. назад, отмечались более высокие показате-
ли СРБ и гликопротеина sCD40l, однако статистиче-
ски значимых различий между показателями в обеих 
группах получено не было (см. табл. 7), что, вероятнее 
всего, связано с недостаточным объемом выборки.

Обсуждение. С точки зрения инвалидности 
и смертности основные факторы, влияющие на не-
благоприятные исходы после инсульта, такие как 
возраст или исходная тяжесть инсульта, не могут 
быть изменены [10]. Возникающие после инсульта 
каскады биохимических реакций, отражающиеся 
в биомаркерах крови, коррелируют с клиническими 
исходами, предоставляя исследователям и клини-
цистам уникальную возможность целенаправленно 
корректировать происходящие процессы [11].

Т а б л и ц а  3
Изменения биохимических показателей в группах исследования до и после реабилитации

Показатель, единицы 
измерения Период обследования 1-я группа (n = 46) p1 2-я группа (n = 32) p2 p3

С-реактивный белок, мг/л До реабилитации 2,95 [1,56; 5,94] 0,218 3,83 [2,18; 5,66] 0,109 0,660
После реабилитации 2,80 [2,44; 5,26] 6,08 [2,54; 9,22] 0,310

Фибриноген, г/л До реабилитации 3,27 [2,58; 4,77] 0,863 3,33 [2,33; 4,85] 0,524 0,908
После реабилитации 3,08 [2,58; 3,94] 3,40 [3,11; 4,60] 0,049

sCD40l, нг/мл До реабилитации 8,15 [6,25; 9,13] 0,027 9,61 [7,20; 11,38] 0,117 0,534
После реабилитации 7,90 [6,11; 9,04] 9,42 [7,04; 10,95] 0,288

Гомоцистеин, мкмоль/л До реабилитации 7,98 [7,18; 8,54] 0,004 7,71 [7,25; 9,00] 0,118 0,066
После реабилитации 7,75 [7,11; 8,08] 7,63 [7,13; 8,24] 0,065

Мочевая кислота, ммоль/л До реабилитации 302,80 [234,60; 349,90] 0,189 319,50 [258,20; 359,10] 0,394 0,877
После реабилитации 283,95 [233,00; 348,90] 290,60 [230,50; 342,00] 0,815

П р и м е ч а н и е :  р1 — уровень значимости p в зависимых выборках при сравнении показателей 1-й группы до и после курса реабилитации; р2 — 
уровень значимости p в зависимых выборках при сравнении показателей 2-й группы до и после курса реабилитации; р3 — уровень значимости p 
в независимых выборках при сравнении показателей 1-й и 2-й групп до и после курса реабилитации.

T a b l e  3
Changes in biochemical parameters in the study groups before and after rehabilitation

Index, units Research period 1st group (n = 46) p1 2nd group (n = 32) p2 p3
C-reactive protein, mg/l Before rehabilitation 2.95 [1.56; 5.94] 0.218 3.83 [2.18; 5.66] 0.109 0.660

After rehabilitation 2.80 [2.44; 5.26] 6.08 [2.54; 9.22] 0.310
Fibrinogen, g/l Before rehabilitation 3.27 [2.58; 4.77] 0.863 3.33 [2.33; 4.85] 0.524 0.908

After rehabilitation 3.08 [2.58; 3.94] 3.40 [3.11; 4.60] 0.049
sCD40l, ng/ml Before rehabilitation 8.15 [6.25; 9.13] 0.027 9.61 [7.20; 11.38] 0.117 0.534

After rehabilitation 7.90 [6.11; 9.04] 9.42 [7.04; 10.95] 0.288
Homocystein, μmol/l Before rehabilitation 7.98 [7.18; 8.54] 0.004 7.71 [7.25; 9.00] 0.118 0.066

After rehabilitation 7.75 [7.11; 8.08] 7.63 [7.13; 8.24] 0.065
Uric aci,
mmol/l

Before rehabilitation 302.80 [234.60; 349.90] 0.189 319.50 [258.20; 359.10] 0.394 0.877
After rehabilitation 283.95 [2;33.00; 348.90] 290.60 [230.50; 342.00] 0.815

N o t e :  p1 — signifi cance level p in dependent samples when comparing indicators of the 1st group before and after the rehabilitation course; p2 — signifi cance 
level p in dependent samples when comparing indicators of the 2nd group before and after the rehabilitation course; p3 — signifi cance level p in independent 
samples when comparing the indicators of the 1st and 2nd groups before and after the rehabilitation course.
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Общепризнано, что атеросклероз — это длитель-
ное вялотекущее хроническое воспаление в интиме 
сосудов [2]. Инициация повреждения сосудистой 
стенки, нестабильность атеромы и возникновение 
тромботических осложнений происходит в результа-
те воспаления в стенках сосудов. Все эти изменения 
объясняют связь между воспалительными показате-
лями и факторами риска развития атеросклероза, что 
определяет высокий интерес к изучению данного во-
проса.

СРБ является одним из центральных компо-
нентов белков острой фазы [12]. В норме в плазме 
всегда присутствуют базовые концентрации СРБ, 
то есть его уровень, который стабильно выявляется 
у практически здоровых лиц, при отсутствии остро-
го воспалительного процесса или вне обострения 
хронического заболевания. В многочисленных ис-
следованиях показано, что вялотекущее воспаление 

(повышенный базовый уровень СРБ) связано с на-
чальными стадиями развития атеросклероза и ри-
ском сердечно-сосудистых осложнений, в том чис-
ле повторных [2, 12, 13]. Важную роль в процессе 
воспаления играют модифицированные формы СРБ, 
способные вызывать агрегацию тромбоцитов и ак-
тивацию секреции ими серотонина, изменение мета-
болитов арахидоновой кислоты, эссенциальной по-
лиеновой жирной кислоты, активацию нейтрофилов 
и действие на моноциты, циркулирующие в крови 
[14]. Повышенный уровень СРБ в сыворотке крови 
при воспалительных явлениях атеросклероза спо-
собствует увеличению толщины интимы и разрыву 
атеросклеротических бляшек, что приводит к остро-
му инфаркту мозга [15]. Также в настоящее время 
изучается значение СРБ не только как лабораторно-
го маркера, но и как важного медиатора, модулиру-
ющего развитие воспаления [14]. Имеются данные 

Т а б л и ц а  4
Изменения биохимических показателей в подгруппах применения аторвастатина до и после курса реабилитации

Подгруппы
С-реактивный белок, мг/л Фибриноген, г/л Мочевая кислота, ммоль/л

до реабилитации после 
реабилитации до реабилитации после 

реабилитации до реабилитации после 
реабилитации

I — АТ 10 мг 3,61 
[2,06; 7,71]

7,40
[3,43; 13,20]

2,59
[2,52; 3,40]

2,58
[2,03; 3,65]

236,80
[197,20; 311,20]

280,85
[223,60; 359,50]

II — АТ 20 мг 3,18
[1,50; 6,51]

3,53
[2,15; 7,72]

3,01
[2,33; 3,30]

3,21
[2,72; 3,90]

298,50
[250,50; 351,25]

284,50
[250,70; 332,20]

III — АТ 40 мг 4,51
[2,07; 5,94]

3,40
[2,49; 4,70]

4,06
[2,33; 5,02]

3,30
[2,87; 4,60]

303,70
[273,30; 357,70]

264,50
[216,20; 315,20]

П р и м е ч а н и е :  p > 0,05 в представленных зависимых выборках; АТ — аторвастатин.

T a b l e  4
Changes in biochemical parameters in subgroups using atorvastatin before and after the rehabilitation

Subgroups
C-reactive protein, mg/l Fibrinogen, g/l Uric acid, mmol/l

Before 
rehabilitation

After 
rehabilitation

Before 
rehabilitation

After 
rehabilitation

Before 
rehabilitation

After 
rehabilitation

I — АТ 10 mg 3.61
[2.06; 7.71]

7.40
[3.43; 13.20]

2.59
[2.52; 3.40]

2.58
[2.03; 3.65]

236.80
[197.20; 311.20]

280.85
[223.60; 359.50]

II — АТ 20 mg 3.18
[1.50; 6.51]

3.53
[2.15; 7.72]

3.01
[2.33; 3.30]

3.21
[2.72; 3.90]

298.50
[250.50; 351.25]

284.50
[250.70; 332.20]

III — АТ 40 mg 4.51
[2.07; 5.94]

3.40
[2.49; 4.70]

4.06
[2.33; 5.02]

3.30
[2.87; 4.60]

303.70
[273.30; 357.70]

264.50
[216.20; 315.20]

N o t e :  p > 0.05 in the presented dependent samples; AT — atorvastatin.

Т а б л и ц а  5
Относительные показатели динамики биохимических показателей в подгруппах исследования по дозе принимаемого аторвастатина

Подгруппы
С-реактивный белок, мг/л Фибриноген, г/л Мочевая кислота, ммоль/л

1 2 1 2 1 2
I — АТ 10 мг, n (%) 11 (84,6) 2 (15,4) 8 (61,5) 5 (38,5) 11 (84,6) 2 (15,4)
II –АТ 20 мг, n (%) 17 (41,5) 24 (58,5) 19 (46,4) 22 (53,6) 21 (51,2) 20 (48,8)
III — АТ 40 мг, n (%) 6 (37,5) 10 (62,5) 5 (31,3) 11 (68,7) 3 (18,7) 13 (81,3)
П р и м е ч а н и е :  1 — повышение; 2 — снижение; АТ — аторвастатин.

T a b l e  5
Relative indicators of the dynamics of biochemical parameters in study subgroups according to the dose of atorvastatin taken

Subgroups
C-reactive protein, mg/l Fibrinogen, g/l Uric acid, mmol/l

1 2 1 2 1 2
I — АТ 10 mg, n (%) 11 (84.6) 2 (15.4) 8 (61.5) 5 (38.5) 11 (84.6) 2 (15.4)
II — АТ 20 mg, n (%) 17 (41.5) 24 (58.5) 19 (46.4) 22 (53.6) 21 (51.2) 20 (48.8)
III — АТ 40 mg, n (%) 6 (37.5) 10 (62.5) 5 (31.3) 11 (68.7) 3 (18.7) 13 (81.3)

N o t e :  1 — increase; 2 — decrease; AT — atorvastatin.
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о способности СРБ активировать систему компле-
мента по классическому пути и вызывать локальную 
активацию комплемента в зоне ишемии. Возникно-
вение и развитие атеросклеротических поражений 
можно регулировать путем уменьшения воспаления. 
В этом отношении противовоспалительная терапия 
является нейропротектерной, а предотвращение ней-
ровоспаления может улучшить клинический исход 
ИИ [9]. В нашей работе показана лишь тенденция 

к снижению уровня СРБ у пациентов 1-й группы ис-
следования с применением ТКМП в комплексе ре-
абилитационных мероприятий (p = 0,218, p = 0,109 
соответственно). У больных, принимающих аторва-
статин в более высоких дозировках, чаще отмечалось 
снижение уровня СРБ, фибриногена и мочевой кис-
лоты крови в ходе реабилитационных мероприятий. 
Полученные изменения могут быть связаны с дру-
гими принимаемыми лекарственными препаратами, 

Т а б л и ц а  6
Результаты статического анализа сопряженности мер вторичной медикаментозной профилактики и динамики биохимических по-
казателей крови

Подгруппы
Динамика показателей крови

С-реактивный 
белок, мг/л фибриноген, г/л гликопротеин 

sCD40L, нг/мл
гомоцистеин, 

мкмоль/л
мочевая кислота, 

ммоль/л
I — АТ 10 мг;
II — АТ 20 мг;
III — АТ 40 мг

χ2 = 82,50; 
p = 0,001

χ2 = 159,00; 
p = 0,001

χ2 = 40,33; 
p = 0,098

χ2 = 38,33; 
p = 0,142

χ2 = 132,50; 
p = 0,001

А — АСК 50–100 мг;
Б — К 75 мг;
В — АСК 100 мг + К 75 мг

χ2 = 21,00; 
p = 0,988

χ2 = 25,00; 
p = 0,999

χ2 = 15,00; 
p = 0,993

χ2 = 16,50; 
p = 0,985

χ2 = 16,50; 
p = 0,998

П р и м е ч а н и е :  АСК — ацетилсалициловая кислота; АТ — аторвастатин; К — клопидогрел.

T a b l e  6
Results of a static analysis of the relationship between secondary drug prevention measures and the dynamics of biochemical blood parameters

Subgroups

Dynamics of blood parameters

C-reactive protein,
mg/l

Fibrinogen,
g/l

Glycoprotein 
sCD40L,

ng/ml

Homocystein,
μmol/l

Uric acid,
mmol/l

I — АТ 10 mg;
II — АТ 20 mg;
III — АТ 40 mg

χ2 = 82,50; 
p = 0,001

χ2 = 159,00; 
p = 0,001

χ2 = 40,33; 
p = 0,098

χ2 = 38,33; 
p = 0,142

χ2 = 132,50; 
p = 0,001

А — ASA 50–100 mg;
Б — С 75 mg;
В — ASA 100 mg + С 75 mg

χ2 = 21,00; 
p = 0,988

χ2 = 25,00; 
p = 0,999

χ2 = 15,00; 
p = 0,993

χ2 = 16,50; 
p = 0,985

χ2 = 16,50; 
p = 0,998

N o t e :  ASA — acetylsalicylic acid; AT — atorvastatin; С — clopidogrel.

Т а б л и ц а  7
Биохимические показатели крови в зависимости от давности перенесенного инсульта

Показатели

1-я группа (n = 46) 2-я группа (n = 32)
Период исследования после перенесенного инсульта

1–3 мес.
(n = 39, 84,8%)

4–6 мес.
(n = 7, 15,2%)

1–3 мес.
(n = 27, 84,4%)

4–6 мес.
(n = 5, 15,6%)

С-реактивный белок, мг/л 3,30 [1,62; 6,07] 2,60 [1,50; 5,81] 3,07 [2,04; 4,52] 4,59 [2,32; 6,80]
Фибриноген, г/л 3,21 [2,33; 4,76] 3,33 [2,83; 4,78] 3,30 [2,34; 4,80] 3,36 [2,32; 4,88]
sCD40l, нг/мл 8,22 [7,11; 9,13] 8,08 [5,39; 9,13] 8,96 [7,11; 10,05] 10,26 [7,29; 12,71]
Гомоцистеин, мкмоль/л 8,02 [7,28; 8,74] 7,94 [7,00; 8,34] 8,11 [7,51; 9,10] 7,31 [6,99; 8,90]
Мочевая кислота, ммоль/л 306,40 [249,10; 353,90] 299,20 [220,10; 345,90] 322,50 [262,20; 362,20] 316,50 [254,20; 356,00]
П р и м е ч а н и е :  p > 0,05 в представленных независимых выборках.

T a b l e  7
Biochemical blood parameters depending on the duration of the stroke

Index, units

1st group (n = 46) 2nd group (n = 32)
Research period after stroke

1–3 months 
(n = 39, 84.8%)

4–6 months
(n = 7, 15.2%)

1–3 months
(n = 27, 84.4%)

4–6 months
(n = 5, 15.6%)

C-reactive protein, mg/l 3.30 [1.62; 6.07] 2.60 [1.50; 5.81] 3.07 [2.04; 4.52] 4.59 [2.32; 6.80]
Fibrinogen, g/l 3.21 [2.33; 4.76] 3.33 [2.83; 4.78] 3.30 [2.34; 4.80] 3.36 [2.32; 4.88]
sCD40l, ng/ml 8.22 [7.11; 9.13] 8.08 [5.39; 9.13] 8.96 [7.11; 10.05] 10.26 [7.29; 12.71]
Homocystein, μmol/l 8.02 [7.28; 8.74] 7.94 [7.00; 8.34] 8.11 [7.51; 9.10] 7.31 [6.99; 8.90]
Uric acid, mmol/l 306.40 [249.10; 353.90] 299.20 [220.10; 345.90] 322.50 [262.20; 362.20] 316.50 [254.20; 356.00]

N o t e :  p > 0.05 in independent samples presented.
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неучтенными факторами риска, поэтому в дальней-
шем необходимо более глубокое изучение данного 
вопроса.

Фибриноген является острофазовым белком 
второго уровня, а также первым фактором сверты-
вающей системы плазмы. Рост концентрации фи-
бриногена в плазме даже в пределах референсных 
значений коррелирует с увеличением риска ослож-
нений сердечно-сосудистых заболеваний [16]. Пока-
затель фибриногена, превосходящий норму, может 
указывать на повышенный риск сердечно-сосуди-
стых заболеваний и требует применения мер для его 
нормализации. В нашей работе у пациентов обеих 
групп наблюдалось повышение данного показателя 
(p = 0,863, p = 0,524 соответственно), но значения не 
выходили за пределы нормативных значений как до, 
так и после курса реабилитации.

Высокие или низкие показатели мочевой кис-
лоты оказывают отрицательное влияние на сер-
дечно-сосудистую систему. Более высокие уровни 
мочевой кислоты способствуют пролиферации ми-
оцитов в стенке гладкой мускулатуры, увеличению 
окисления ЛПНП, снижению эндотелиальной син-
тазы оксида азота, что приводит к эндотелиальной 
дисфункции, и увеличению продукции тромбоци-
тарных факторов роста [17]. Каждый из этих фак-
торов может потенциально стимулировать каскад 
коагуляции, приводящий к образованию тромба 
и окклюзии артерии. Исследование P. Patetsios 
и соавт. подтвердило прямую роль мочевой кисло-
ты в развитии атеросклеротических бляшек путем 
сравнения образцов атеросклеротических бляшек 
с контрольными образцами и показало, что боль-
шее количество мочевой кислоты и ксантинокси-
дазы содержится в образцах атеросклеротических 
бляшек [18]. Высокий уровень мочевой кислоты 
отрицательно влияет на здоровье людей, активируя 
реакции воспалительного и окислительного харак-
тера, которые в конечном итоге приводят к острому 
нарушению мозгового кровообращения [10]. Сред-
ние уровни мочевой кислоты в сыворотке были 
связаны с лучшим исходом у пациентов с ишеми-
ческим инсультом [19]. Высокие и слишком низ-
кие уровни связаны с неблагоприятным прогнозом 
ишемического инсульта [20]. При оценке полу-
ченных нами данных было выявлено, что уровни 
мочевой кислоты имели тенденцию к снижению 
(p = 0,189, p = 0,394 соответственно) в обеих груп-
пах исследования, сохраняя значения в пределах 
референсных.

CD40 лиганд (sCD40L) — трансмембранный 
гликопротеид, относящийся к семейству факторов 
некроза опухоли, экспрессируется различными клет-
ками, в том числе клетками атеросклеротической 
бляшки: В-лимфоцитами, макрофагами/моноцита-
ми, эндотелиальными и гладкомышечными клетка-
ми [21]. К источникам растворимой формы sCD40L 
также относят тромбоциты. Повышение активности 
CD40/CD40L отражает активацию систем тромбо-
образования и может играть важную роль в патоге-
незе атеротромбоза [21]. Данный показатель можно 

рассматривать как маркер нестабильности и повреж-
дения атеросклеротической бляшки. Уровни sCD40L 
в плазме крови коррелируют с тяжестью атероскле-
роза сонных артерий и могут выступать в качестве 
прогностических факторов будущих сердечно-сосу-
дистых событий [22]. Повышенные уровни sCD40 
и sCD40L являются маркерами сердечно-сосудистых 
заболеваний [21, 22].

Аминокислота гомоцистеин является продук-
том деметилирования метионина. При высоком 
уровне гомоцистеин повреждает тканевые струк-
туры артерий, инициируя высвобождение цито-
кинов, циклинов и других медиаторов воспаления 
[23]. Гипергомоцистеинемия как следствие мета-
болических нарушений является признаком вос-
паления и повышает риск развития инсульта [23]. 
Полученное в проведенном нами исследовании 
снижение показателей sCD40L и гомоцистеина мо-
жет отражать снижение воспаления и улучшение 
прогноза цереброваскулярного атеротромботиче-
ского процесса у пациентов на фоне проводимых 
лечебно-реабилитационных мероприятий с приме-
нением ТКМП.

Электрические поля, генерируемые ТКМП, яв-
ляются подпороговыми и слишком слабыми, чтобы 
вызвать потенциал действия в покоящихся нейро-
нах. Однако ТКМП оказывает модулирующее дей-
ствие на передачу нервного импульса, оказывая воз-
буждающее или подавляющее действие над зонами 
наложения электродов [6]. Одним из механизмов 
развившихся изменений крови может быть влияние 
ТКМП на синаптическую пластичность: улучшение 
долговременной потенциации между нейронами 
и модуляция работы различных нейромедиаторных 
систем: эндогенной опиоидергической, серотони-
нергической, норадренергической, каннабиноидной, 
ГАМКергической и глутаматергической [24]. Так-
же не исключено влияние ТКМП непосредственно 
на эндотелиальные клетки, способствуя изменениям 
данных показателей [25].

Заключение. Курс реабилитации с применени-
ем транскраниальной микрополяризации у пациен-
тов в раннем восстановительном периоде инсульта 
сопровождается снижением уровня гликопротеина 
sCD40L и гомоцистеина крови, таким образом ока-
зывая благоприятное воздействие на сосудистое 
воспаление и атеротромботические изменения. Мо-
чевая кислота, фибриноген и С-реактивный белок 
не чувствительны к кратковременному воздействию 
постоянным током малой силы. Однако агрессивная 
терапия статинами сопровождается улучшением по-
казателей С-реактивного белка, фибриногена и мо-
чевой кислоты крови.
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