
38 Международный неврологический журнал, ISSN 2224-0713 (print), ISSN 2307-1419 (online) Там 17, № 6, 2021

УДК DOI:

Мищенко Т.С., Мищенко В.Н., Соколик В.В., Фисенко А.В., Здесенко И.В.
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, г. Харьков, Украина
ГУ «Институт неврологии, психиатрии и наркологии Национальной академии медицинских наук Украины», 
г. Харьков, Украина

Неврологические нарушения у пациентов, 
перенесших COVID-19: как лечить 
в условиях пандемии 

Резюме. В статье представлен  обзор  данных  мировой л итературы по поражениям нервной системы у 
пациентов,  перенесших COVID-19.  Также  приведены результаты собственного открытого сравнитель-
ного исследования  эффективности  комплексного  применения  Ксаврона,  Тивореля  и  Ксилата у пациен-
тов  с  неврологическими нарушениями в постковидном периоде. Было  продемонстрировано положитель-
ное влияние вышеупомянутого  комплекса препаратов  на  когнитивные  функции,  что выражалось в уве-
личении темпа психической деятельности, улучшении кратковременной  и  оперативной  памяти,  повы-
шении устойчивости психических процессов и снижении уровней реактивной и личностной тревожности.
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      Пандемия, вызванная COVID-19 - тема, которая сей-
час находится в центре внимания мировой медицинской 
общественности [1-4]. Кроме респираторного синдрома, 
вирус COVID-19 вызывает повреждения  сердечно-сосу-
дистой системы, почек, суставов, нервной системы[5-16].
      Первые  данные  о  неврологических  нарушений  на 
фоне COVID-19 появились уже в  марте  2020  года.  Ки-
тайские врачи Н. Mао, Н. Jin , М.  Wang et al.  в  журнале 
JAMA Neurol опубликовали данные  собственных  иссле-
дований, свидетельствующие о том, что у 45,5% пациен-
тов с COVID-19 наблюдаются  неврологические  наруше-
ния в виде головокружения (у 19,3% больных), головных 
болей (у 17,1%), нарушения сознания (у 14,8%), гипогев-
зии (у 5,5%),  гипосмии (у 5,1%),  костно-мышечных  рас-
стройств (у 19,3%), мозговых инсультов (у 6,8% ) [17].
      В дальнейшем клинические н аблюдения,  проведен-
ные в других странах мира, показали, что частота встре-
чаемости неврологических нарушений составляет  от 40 
до 60% у больных COVID-19 [18-36]. Так,  мультицентро-
вые исследования,  проведенные на севере  Португалии 
с марта по июнь 2020 года, показало, что среди 1261 гос-

питализированного пациента с  COVID-19 - 36,2%  име-
ли неврологические  нарушения.  У 13,4%  была  голов-
ная боль,  у 10,1% - тревожные  расстройства,  у 9,7% - 
нарушения сознания.  Острые  повреждения  централь-
ной нервной системы  наблюдались  у  19,1%  больных, 
что составило 217 случаев на  1000  госпитализирован-
ных в регионе [37]. 
      Клиническая практика показала,  что неврологичес-
кие   расстройства    являются    частыми    у   больных 
COVID-19 и повышают степень инвалидизации.  О пов-
реждении нервной системы  сообщают  врачи  из  всех 
стран мира. При  этом  неврологические  расстройства 
развиваются  со стороны как центральной,  так и пери-
ферической и мышечной систем [6, 7, 10, 38].  Наруше-
ние    центральной     нервной    системы    у    больных 
COVID-19 проявляются в виде головокружения,  голов-
ной боли, нарушений сознания, воспалительных  забо-
леваний (менингоэнцефалиты, менингиты,  энцефали-
ты, миелиты), демиелинизирующих заболеваний  (рас-
сеянный склероз,  диссеминированный  энцефаломие-
лит),  острой некротической энцефалопатии,  нейроде-
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генеративных  заболеваний  (болезнь   Паркинсона,  бо-
лезнь Альцгеймера), гипоксической энцефалопатии, це-
реброваскулярных заболеваний  (ишемический инсульт, 
внутримозговое    кровоизлияние,    субарахноидальное 
кровоизлияние, венозный тромбоз, преходящие ишеми-
ческие атаки, хроническая ишемия мозга) [14, 39-45].
      Поражение периферической нервной системы боль-
ных COVID-19 проявляется гипогевзией, гипосмией, мо-
нонейропатией, краниальной полинейропатией, синдро-
мом Гийена - Барре, синдромом Миллера - Фишера, не-
вралгиями [31, 46, 47].
      Часто  у  больных  COVID-19  наблюдаются  пораже-
ния  мышечной системы,  а именно  миалгии,  миопатии, 
скелетно-мышечные боли [48, 49].
      Каким  же образом вирус попадает в нервную систе-
му? До сих пор  идет дискуссия относительно путей  по-
падания вируса  в  центральную  нервную  систему.  На 
сегодня   есть  доказательства,  что  вирус  SARS-CoV-2 
проникает в нервные клетки через рецепторы ACE2. Во-
зможны и другие пути - за счет прямой инвазии вируса в 
нервную ткань, гипоксии,  сепсиса,  мультиорганного по-
ражения,  цитокинового шторма и тому подобное.  Мож-
но  выделить 2 основных пути попадания вируса в цент-
ральную  нервную  систему - гематогенный  и  нейроген-
ный [50-54]. Попав в центральную нервную систему,  ви-
рус может инфицировать астроциты, микроглию, активи-
ровать каскад нейровоспаления и нейродегенерацию за 
счет высвобождения цитокинов, фактора некроза опухо-
ли (TNF) и других медиаторов воспаления  [51].  Во мно-
гих случаях происходит  диссеминация SARS-CoV-2  че-
рез обонятельные луковицы,  а от них - к  гипоталамуса.  
Попадание вируса в нервную систему приводит к разви-
тию неврологических заболеваний или обострения  уже 
существующих болезней [40, 54].
      Острая необходимость в более глубоком понимании 
неврологических  проблем,  связанных с COVID-19  при-
вела к созданию по инициативе  Европейской  академии 
неврологии (EAN) нейробанка данных COVID-19  (Neuro
COVID) - базы  данных,  которая  собирает  клиническую 
информацию о неврологических симптомах, осложнени-
ях и последствиях, связанных с заражением SARS-CoV-
2, а также о влиянии COVID-19 на течение  уже  сущест-
вующих неврологических заболеваний.
      Динамические наблюдения  за  больными  показали, 
что и после острого периода заболевания наблюдаются 
нарушения  со  стороны  сердечно-сосудистой,  нервной 
систем, почек и т.д., которые еще  долго  сохраняются  у 
части больных, или появляются новые симптомы в тече-
ние нескольких  месяцев.  Так, были проанализированы 
течения заболеваний у 47 780 больных COVID-19 после 
выписки из стационаров.  У трети  пациентов  через 140 
дней наблюдались  нарушения  со  стороны  почек,  сер-
дечно-сосудистой системы, респираторные расстройст-
ва,   сахарный  диабет,  неврологические  расстройства. 
Такие нарушения чаще возникают у пожилых людей [55]. 
Врачи стали описывать это состояние как постковидный 
синдром,  длительное  COVID-19,  подострый COVID-19, 
отдаленные эффекты COVID-19 [56].
      В декабре 2020 года Национальным институтом здо-
ровья     Великобритании    (NICE)    была    предложена

классификация  ковидних состояний:  острый COVID-19 
(симптомы,   продолжаются  до  4  недель)  длительный 
симптоматический COVID-19  (симптомы, которые длят-
ся от 4 до 12  недель)  постковидный  синдром  (симпто-
мы,  продолжаются более 12 недель,  они способны  из-
меняться  со  временем,  исчезать  и  снова появляться, 
затрагивая многие системы организма) [57].
      Постковидный  синдром  внесен  в  Международный
 классификатор   болезней   (МКБ-10)  в  формулировке 
Post COVID-19 condition.
      В это же время был предложен  термин  Post-COVID 
long  hauler. Речь идет о любом человеке,  у которого ди-
агностирован  коронавирус,  вызвавший COVID-19, кото-
рый не вернулся  к своему  уровню здоровья и  функцио-
нирования  через 12 недель после  перенесенного  забо-
левания.  При этом наличие постковидного синдрома не 
всегда  зависит от степени тяжести течения  острого  пе-
риода COVID-19.
      Частыми  проявлениями постковидного синдрома яв-
ляются  неврологические, психические нарушения, кото-
рые существенно  влияют на качество жизни  пациентов. 
В метаанализе  S. Loper-Leon et al., который включал 15 
исследований  с  привлечением 47970 пациентов,  пере-
несших COVID-19,  показано, что астения встречалась у 
58%  больных,  снижение  концентрации   внимания  -  у 
27%, нарушение памяти - у 16% [58].
      Итальянские  врачи провели  анализ  402 пациентов 
(средний  возраст 58 лет)  через 1 месяц  после  стацио-
нарного  лечения.  У 56%  больных был хотя бы 1 невро-
логический симптом.  Часто у больных  выявлялись пси-
хические  нарушения.  Так,  депрессия была у 31% боль-
ных, нарушение сна - у 40%,  тревога - у 42%,  посттрав-
матические расстройства - у 28% [59].
      Исследования,  проведенные через  два  месяца по-
сле  лечения,  показали,  что  только 13-15%  пациентов 
были полностью бессимптомными.  Около 30%  пациен-
тов  имели  1 или 2 остаточных  симптома.  У 50%  боль-
ных было 3 или более  симптомов.  В целом у 2/3  паци-
ентов наблюдались неврологические нарушения [60,61].
      Наиболее частыми симптомами после COVID-19 бы-
ли утомляемость, нарушения памяти, внимания,  ночно-
го сна,  эмоциональная  нестабильность,  одышка.  К ти-
пичным симптомам постковидного синдрома также отно-
сятся  боли в мышцах и суставах,  стойкая  потеря вкуса 
и обоняния [62].
      Другие авторы сообщили, что наиболее частыми не- 
врологическими расстройствами в постковидном перио-
де являются: аносмия / агевзия (у 59% в начале заболе-
вания,  у 28% - на  30-й, 23% - на 60-й день), одышка  (у 
36,7% - на 30-й день и у 30% - на 60-й день),  астения (у 
50% - на 30-й день,  у 40% - на 60-й день).  Наличие  ус-
тойчивых  симптомов на 60-й день чаще наблюдалась у 
лиц  в  возрасте  от  40  до  60  лет,  а  тяжелое  течение 
COVID-19 и одышка в начале  заболевания  были  ассо-
циированы с наличием устойчивых  симптомов  на  30-й 
день [63].
      Анализ проведенных исследований показал,  что ос-
таточная симптоматика во многом зависит  от  возраста 
пациента, продолжительности пребывания  в  больнице, 
тяжести течения и наличия одышки в начале  заболева-
ния [63].
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      Проведение  позитронно-эмиссионной томографии у 
пациентов, перенесших коронавирус,  у которых функци-
ональные  жалобы  сохранялись  через 3  недели  после 
появления первых симптомов инфекции, продемонстри-
ровали снижение метаболизма головного мозга в облас-
ти обонятельной извилины, в зонах лимбического  и  па-
ралимбичного   участков,   в  стволе   мозга  и  мозжечка 
[62 -64].
      Итак, как показывает клиническая практика, наруше-
ния  нервной   системы,   которые  развились  во  время 
COVID-19  не проходят бесследно,  могут продолжаться 
неопределенно долгое  время,  что  обусловлено  струк-
турными изменениями  головного мозга,  возникающими 
в результате вируса SARS-CoV-2.
      Продолжают изучаться  причины развития  невроло-
гических нарушений в постковидном периоде.  Экспери-
ментальные  и клинические  исследования свидетельст-
вуют о том,  что у больных в постковидном  периоде  на-
блюдаются  явления  «тлеющего»  системного  воспале-
ния  (последствия  системного  гипериммунного  ответа), 
эндотелиита  (генерализованное  воспалительное пора-
жение   сосудов),    пульмонита    (повреждение   легких 
вследствие  поражения  сосудов и альвеолоцитов  виру-
сом и  цитокинами),  контринсулярного  эффекта  декса-
метазона  (энергодефицит и астенизация)  и  др. [62-64].
      В постковидном  периоде развитие системного «тле-
ющего»  воспаления возникает в  результате  поврежде-
ния  цитокинами и свободными  радикалами  эндотелия 
сосудов при гипериммунной реакции (Varga et al., 2020); 
у пациентов после  выздоровления  концентрация цито-
кинов в сыворотке  крови (интерлейкин (IL) -2, -4, -6, -17) 
была  выше  по  сравнению с контрольной  группой,  что 
свидетельствует  о продолжении  воспалительного  про-
цесса после выздоровления (Hasichaolu et al., 2020).
      Цитокины  способны увеличивать проницаемость ге-
матоэнцефалического барьера,  обеспечивая проникно-
вение вируса в мозг [65].
      Есть косвенные механизмы  привлечения мозга,  ко-
торые включают:
- нарушение регуляции  цитокинов - доказано,  что  про-
воспалительные цитокины,  в частности  интерлейкин-6 
и фактор некроза  опухоли,  связанные с развитием  эн-
цефалита на фоне цитокинового шторма;
- миграцию  иммунных  клеток с периферии по механиз-
му «троянского коня», что вызывает воспаление в нерв-
ных клетках и вирус-индуцированной невропатии;
- аутоиммунную агрессию;
- гипоксическую травму из-за  непосредственного  влия-
ния коронавируса на дыхательный и  сердечно-сосудис-
тый центры  продолговатого мозга.  Гипоксия  головного 
мозга вызывает  активацию  анаэробного  метаболизма, 
из-за чего и возникает отек  мозга,  снижается  мозговой 
кровоток,  повышается  внутричерепное  давление,  раз-
виваются неврологические  и  психиатрические  симпто-
мы;
- тромботическую микроангиопатию, что вызывает выра-
ботку антител против кардиолипина, повреждение мозга 
с участием антифосфолипидных антител [65].
      Также коронавирус может вызвать тяжелые  пораже-
ния  мозга  (инсульты,  энцефалиты и т.д.)  у  пациентов, 
страдающих  от  неврологических расстройств, включая

паранойю и галлюцинации [66].  Наблюдаются и много-
численные поведенческие отклонения,  свидетельству-
ющие о поражении головного мозга [67],  по аналогии с 
другими  Коронавирусными  болезнями  (тяжелый  ост-
рый респираторный синдром и  ближневосточный  рес-
пираторный синдром) ученые прогнозируют долгосроч-
ные последствия воспаления головного мозга у некото-
рых больных [68].  Магнитно-резонансная  томография 
выявила у ряда  пациентов  высокую  степень  пораже-
ния белого вещества  головного  мозга,  однако вопрос, 
или это поражение вызывает собственно  SARS-CoV-2, 
или гипоксия  из-за повреждения сосудов, точно не изу-
чен. Получено но подтверждение,  что SARS-CoV-2 мо-
жет   также  провоцировать   развитие  энцефалопатии, 
менингита, острого диссеминированного энцефаломие-
лита,   судорожных   припадков,   нейромышечных  рас-
стройств, таких как синдром Гийена-Барре,  полинейро-
патии,  парезов,  атаксии.  Частыми  неврологическими 
симптомами,  сопровождающими COVID-19,  также  яв-
ляются головокружение, головная боль,  нарушение со-
знания [65].
      Большое   значение  имеет  развитие  эндотелиита 
при COVID-19 - воспалительного повреждения сосудов, 
вызванного вирусным поражением эндотелия, гиперим-
мунной реакции (повреждением эндотелия цитокинами 
и свободными радикалами). Эндотелиит, что сопровож-
дается  «тлеющим»  воспалением, - одна  из  основных 
причин длительных постковидних  осложнений  [69, 70]. 
Известно, что дисфункция эндотелия играет существен-
ную роль в процессах окислительного стресса и апопто-
за . Результатом  окислительного стресса и дисфункции 
эндотелия становится  комплекс  циркуляторных,  мета-
болических и нейротрофических нарушений [69, 70].
      На сегодня разработаны рекомендации по реабили-
тации пациентов в постковидном периоде,  но  в  основ-
ном они касаются физической  реабилитации,  советов 
по изменению образа жизни, питания.  Проводятся кли-
нические  исследования  по  изучению  эффективности 
лекарственных препаратов в лечении неврологических 
нарушений  у  постковидних  пациентов  [21, 22, 71, 72]. 
Продолжается   поиск   новых  лекарственных  средств, 
которые  влияют  на  функцию эндотелия  и  оказывают 
противовоспалительное действие.  К таким препаратам 
можно отнести Ксаврон® (эдаравон) [73].
      Экспериментальные и клинические  данные  свиде-
тельствуют о том,  что Ксаврон® уменьшает системное 
фоновое воспаление,  подавляет  высвобождение  про-
воспалительных цитокинов, нейтрализует агрессивные 
свободные радикалы, уменьшает активацию микроглии, 
астроцитов, защищает эндотелий от повреждения,акти-
вирует eNOS,  подавляет функцию iNOS, nNOS;  усили-
вает адгезионные контакты эндотелия [74].
      Итак,  Ксаврон® может уменьшать  «тлеющее»  сис-
темное воспаление, поражение церебрального  эндоте-
лия, накопление провоспалительных цитокинов - фоно-
вое     воспаление,   нейротропность    самого    вируса 
SARS-CoV-2.  А  известно,   что  поражение  эндотелия 
провоцирует   нарушение  коагуляционного гомеостаза, 
тромбоэмболии,   нарушение   метаболизма  миокарда, 
развитие       инфарктов,        миокардита,      инсультов 
[23, 75-77].
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      Есть  данные  относительно того,  что  эдаравон, если его 
своевременно  применить,  уменьшает поражения органов, 
клинические осложнения и смертность в случаях  тяжелого 
течения COVID-19.
      Несмотря на многолетний опыт применения эдаравона в 
неврологии в лечении бокового амиотрофического  склеро-
за, ишемического инсульта и накопленную за  это  время до-
казательную базу, подтверждающую его эффективность, ин-
терес  исследователей к изучению  этого препарата  не с ни-
жается.  Учитывая  патогенез  постковидних  нарушений  но-
вым  этапом  научных  исследований  может стать  изучение
эффективности эдаравона у больных, перенесших COVID-19.
      Дополнительный эффект в лечении таких больных может 
предоставить и Тиворель®.  Препарат  способствует  восста-
новлению работы сердечно-сосудистой  системы  в  постко-
видном периоде за счет  L-аргинина и L-карнитина, которые 
входят в его состав.  L-аргинин  восстанавливает  эндотелий, 
уменьшает спазм сосудов,  предотвращает тромбозы. L-кар-
нитин   улучшает  проводимость   и   метаболизм   миокарда. 
Благодаря синергии L-аргинина  и  L-карнитина  улучшается 
функция миокарда,  повышается  толерантность  к  физичес-
ким нагрузкам [78].
      Для уменьшения проявлений астении, которая присутст-
вует у большинства пациентов в постковидном периоде, це-
лесообразным   может  быть  добавление  к  вышеприведен-
ным лекарственным средствам Ксилата.  Ксилат® - независи-
мый от инсулина источник энергии.  Энергетическая ценно-
сть Ксилата  равна  энергетической  ценности  5%  раствора 
глюкозы.  С  1 г  ксилитола  производится   837 кДж  энергии. 
Он способствует  нормализации  водно-электролитного  ба-
ланса.
      Представляет интерес определение эффективности ком-
плексного применения этих лекарственных средств  в лече-
нии постковидных пациентов.
      Было проведено открытое сравнительное  исследование 
эффективности комплексного применения  Ксаврона,  Тиво-
реля и Ксилата у 30 пациентов с неврологическими наруше-
ниями в постковидном периоде.  Длительность  терапии со-
ставила  14   дней.   Ксаврон®  назначали  по  30 мг 1 р/д  на 1
00 мл NaCl 0,9% в / в. Тиворель® использовали в дозе 100 мл 
1 р/д в/в, Ксилат® - 5-6 мл/кг 1 р/д в/в.  Группу сравнения  со-
ставили 30  пациентов с неврологическими нарушениями  в 
постковидном периоде,  которые получали  стандартное ба-
зовое лечение  (витаминотерапия,  антигипертензивная,  ги-
погликемическая  терапия,  статины по показаниям,  вазоак-
тивные препараты).
      Все пациенты завершили  исследование  при  отсутствии 
побочных действий и изменений со стороны лабораторных 
показателей.
      Наряду  с  медикаментозной   терапией  пациентам  были 
даны рекомендации  по режиму работы  и отдыха,  соблюде-
ние режима сна, правильного питания, ограничения исполь-
зования стимуляторов.
      Исследование  проводилось в отделении  сосудистой  па-
тологии головного  мозга и реабилитации  ГУ «Институт нев-
рологии,   психиатрии  и  наркологии  Национальной  акаде-
мии медицинских наук Украины». Оно было выполнено в со-
ответствии с  Хельсинской  декларацией,  принятой  в  июне 
1964   года  и  пересмотренной  в  октябре  2000г.  (Эдинбург, 
Шотландия). Все пациенты дали добровольное  письменное 

информированное согласие на участие в исследовании.      
     Для определения эффективности лечения пациентам ос-
новной  группы и группы  сравнения  проводились  следую-
щие исследования перед началом и после лечения:
1) оценка  основных  субъективных   клинических  проявле-
ний; 
2) исследование неврологического статуса;
3) оценка  влияния  лечения на психоэмоциональное состо-
яние пациентов;
4) оценка влияния лечения на  когнитивные  функции  и  ка-
чество жизни;
5) оценка  влияния  лечения  на уровень  интерлейкина-6 и 
показатель фактора роста эндотелия сосудов (VEGF).
      Оценка основных  субъективных  клинических  проявле-
ний   (головная боль,  головокружение,  шум в голове,  нару-
шение сна, утомляемость, забывчивость, снижение настрое-
ния и тревожность, эмоциональная  лабильность)  проводи-
лась с использованием 5-балльной  рейтинговой  шкалы  со 
стандартизированными критериями оценки выраженности 
каждого симптома:  0 баллов - симптом отсутствует,  1 балл - 
легкие проявления, 2 балла - умеренно выражены, 3 балла - 
значительно выражены, 4 балла - резко выражены.
      Исследование неврологического статуса включало оцен-
ку  двигательных,   вестибуломозжечковых,  экстрапирамид-
ных, чувствительных и псевдобульбарных, вегетативных на-
рушений по 5-балльной рейтинговой шкале со стандартизи-
рованными   критериями   оценки   выраженности   каждого 
симптома:  0 баллов  -  симптом отсутствует,  1 балл  -  легкие 
проявления, 2 балла - умеренно выражены,  3 балла - значи-
тельно выражены, 4 балла - резко выражены.
      Проявления астении  оценивали  с  помощью  опросника 
на утомляемость - MFI-20, который позволяет  количествен-
но оценить  субъективные ощущения астении,  а  также  сте-
пень общей усталости, физической и умственной усталости, 
редукции, мотивации и активности [79].
      Психоэмоциональное состояние  оценивали  с  помощью 
шкалы Спилбергер -Ханина и шкалы Гамильтона (HADS) [80].
      Для исследования  когнитивных  функций  использовали 
Монреальскую шкалу когнитивных функций (Моса) [81].
      Качество жизни оценивали с помощью опросников SF-36 
и EQ-5D [82].
      С  целью  проведения   дифференциальной   диагностики 
всем пациентам  до  начала  лечения  выполнялись  компью-
терная томография или магнитно-резонансная  томография 
головного мозга, дуплексное сканирование сосудов.
      Концентрации интерлейкина-6  и  фактора роста  эндоте-
лия сосудов определяли иммуноферментным методом с по-
мощью соответствующих наборов реагентов «Интерлейкин-
6-ИФА-БЕСТ» и «VEGF-ИФА-БЕСТ»  ( «Вектор-Бест», РФ)  и  вы-
ражали в пикограмме  на  миллилитр  ( пг/мл).  Забор  крови 
для получения сыворотки осуществляли перед началом  ле-
чения и через 14 дней лечения. Аликвоты сыворотки крови 
замораживали при - 80 ° С и хранили до измерения.
      Полученные   результаты   обрабатывали   статистически, 
средние   значения  и  стандартные  отклонения  вычисляли.
      Статистический анализ различий проводили с  использо-
ванием   t-теста   Стьюдента  при  выяснении  нормальности 
распределения данных в выборке.  Значение р <0,05  счита-
ли значимым.
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Резу льтаты исследования

Таблица 1. Сравнительная характеристика обследованных больных до начала лечения

Показатель
Группы больных

Основная группа 
(n = 30)

Группа сравнения 
(n = 30)

7,5 ± 1,752,6 ± 8,65 Возраст, годы

)3,34( 31)74( 41Мужчины, n (%)

)7,65( 71)35( 61Женщины, n (%)

Артериальное давление, мм рт .: 
- систолическое
- диастолическое

133,17 ± 4,50
89,67 ± 2,59

136,33 ± 5,62
92,10 ± 3,32

Таблица 2. Динамика субъективных симптомов во время лечения

Субъективные 
симптомы

Основная группа (n = 30) Группа сравнения (n = 30)

До лечения После лечения  До лечения  После лечения

   Абс. % Абс. % Абс. % Абс. %

Головная боль 20 66,7 12 40,0

Нарушение ночного сна 25 83,3 17 56,7

Снижение памяти, внимания                90,0 14 46,7                                                 24 80,0

Общая слабость, быстрая 
утомляемость

28 93,3 19 63,3 28 93,3 22

Раздражительность, 
снижение настроения 

23 76,7 18 60,0 22 73,3 19

Головокружение 13 43,3 8 26,7 11 36,7 9

Рисунок 1. Динамика субъективных симптомов в основной (а) и контрольной (б) группах при лечении

       Пациенты   основной   группы   и  группы   сравнения   до 
начала лечения были сопоставлены  по основным клиничес-
ким признакам (табл. 1).
      Больные перенесли COVID-19 за 3-4 месяца до начала ис-
следования. Тяжелое течение заболевания было у 5 пациен-
тов  основной  группы и 4  лиц  группы  сравнения.  У  основ-

ного     количества     больных     течение    острого    периода 
COVID-19  было  средней  и  легкой  степени  тяжести.  Почти 
треть   пациентов  до  заражения   жаловались  на  головную 
боль, головокружение,  нестабильность артериального  дав-
ления.  Но после перенесенного  COVID-19  эти  жалобы  уси-
лились и появились новые симптомы.

53,31663,319

66,72086,726

27 93,328

73,3

63,3

30,0

а) основная группа (n=30) б) группа сравнения (n=30)

До лечения После лечения

Головная боль Нарушение ночного сна Снижение памяти, внимания Общая слабость, быстрая утомляемость

До лечения После лечения

Раздражительность, снижение настроения Головокружение
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Таблица 3. Оценка выраженности астении (MFI-20) 
                      до и после лечения 

Показатель

Группы больных

Основная группа 
   (n = 30)

Группа 
сравннения 

  (n = 30)

До лечения  49,38 ± 1,66 # 45,57 ± 1,66

После 
лечения    30,73 ± 1,13* , # 39,67 ± 1,47*

      Наиболее  частыми  жалобами у обследованных пациен-
тов  были:  общая  слабость, быстрая  и  значительная утом-
ляемость,  снижение  внимания,  памяти,  одышка,  наруше-
ние ночного сна,  головная боль, головокружение, тревога, 
эмоциональная  нестабильность.  Жалобы появились  в  те-
чение  2-8  недель   после   острого   периода  заболевания.
      Динамика субъективных нарушений представлена   в 
табл. 2 и на рис. 1.

Таблица 4. Динамика показателей общего балла по шкале Спилбергера - Ханина до и после лечения

Показатель
Группы больных

Основная группа 
(n = 30)

Группа сравнения 
(n = 30)

Реактивная тревожность

)0,29 ;0,7( 0,43До лечения # 32,0 (6,5; 90,0)

*)0,27 ;0,01( 0,13*)0,67 ;0,01( 0,03После лечения

Личностная тревожность

)0,85 ;0,53( 0,94 # 52,0 (47,0; 57,0)

*)0,15 ;0,04( 0,94*)0,16 ;0( 5,44

Примечания (здесь и на рис. 3): - достоверная разница (p <0,05) с показателями до начала лечения; 
# - достоверная разница (p <0,05) с показателями группы сравнения.

Рисунок 2. Динамика выраженности 
                   астении до и после лечения 

Рисунок 3. Динамика показателей общего балла по шкале Спилбергера - Ханина до и после лечения

Примечания (здесь и на рис. 2): - достоверная 
разница (p <0,05) с показателями до начала 
лечения; # - достоверная разница (p <0,05) 
с показателями группы сравнения.

До лечения После лечения

Основная группа Группа сравнения 

       Положительная   клиническая   эффективность   лечения 
была отмечена  в  обеих  группах  больных,   но  в  основной 
группе она была значительно больше  выражена. Пациенты
отметили,  что у них уменьшились  утомляемость,  головная 
боль,   головокружение,   тревога,   значительно  улучшился 
ночной сон.
      Представляло  интерес  определить   не   только  частоту  
встречаемости  жалоб  больных,  но  и  оценить  степень  их 
выраженности после проведенного лечения.

До лечения

После лечения

Реактивная тревожность Личностная тревожность

Основная группа Группа сравнения Основная группа Группа сравнения 

До лечения После лечения
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Таблица 5. Динамика депрессивного синдрома 
                     по шкале Гамильтона до и после лечения 

Показатель

Группы больных

 Основная 
группа 

  (n = 30)

Группа 
  сравнения 

  (n = 30)

До  лечения 11,23 ± 0,52 11,81 ± 0,57

После лечения               8,40 ± 0,32*, #  10,76 ± 0,59*

Примечания (здесь и на рис. 4): - достоверная разница 
(p <0,05) с показателями до начала лечения; 
# - достоверная разница (p <0,05) с показателями 
группы сравнения. 

Таблица 6. Динамика когнитивных функций по 
                     шкале Моса до и после лечения 
                     (общий балл) 

Таблица 7. Оценка качества жизни EQ-5D 
                      до и после лечения

Показатель

Группы больных

Основная 
группа 

   (n = 30)

Группа 
  сравнения 

  (n = 30)

До лечения 25,8 ± 0,3 25,1 ± 0,1

После лечения 27,3 ± 0,1 26,7 ± 0,1

Показатель

Группы больных

Основная 
группа 

   (n = 30)

Группа 
  сравнения 

  (n = 30)

До лечения 70,83 ± 2,87  69,76 ± 2,33

После лечения  86,27 ± 2,16*, #  79,52 ± 1,65*

Примечания (здесь и на рис. 6): - достоверная разница 
(p <0,05) с показателями до начала лечения;
 # - достоверная разница (p <0,05) с показателями 
группы сравнения. 

Рисунок 4. Динамика депрессивного синдрома 
                   по шкале Гамильтона до и после лечения 

Рисунок 5. Динамика когнитивных функций
по шкале Моса до и после лечения (общий балл) 

Рисунок 6. Оценка качества жизни EQ-5D 
                    до и после лечения 

      После завершения лечения у большинства пациентов ос-
новной группы степень  выраженности  жалоб  снизился  с 4 
до 1-2 баллов, у части пациентов отмечалась  полная  редук-
ция субъективных проявлений заболевания.
      При неврологическом осмотре у  больных  как  основной 
группы,  так  и  группы  сравнения  наблюдалась  рассеянная 
микро очаговая  симптоматика.   Можно  было  выделить  ос-

новные синдромы - цефалгический, астенический, вегетосо-
судистой дистонии, тревожный, когнитивных нарушений. На 
момент включения у  большинства  пациентов  имела  место 
выраженная   вегетативная  лабильность,  преобладали  воз-
буждающие вегетативные  реакции.   Следует  отметить,  что 
после лечения в основной  группе частота встречаемости  и 
степень выраженности  основных синдромов  уменьшились 

 Основная группа Группа сравнения 

До лечения После лечения

 Основная группа Группа сравнения 

До лечения После лечения

 Основная группа Группа сравнения 

До лечения После лечения
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Таблица 8. Динамика показателей качества жизни по шкале SF-36 

Показатели
Основная группа (n = 30) Группа сравнения (n = 30)

До лечения  После лечения  До лечения После лечения

Физическое благополучие                                    6,1 ± 1,3 7,9 ± 0,6 6,2 ± 2,1 7,9 ± 0,4

Психологическое, эмоциональное 
благополучие

7,0 ± 0,7 8,1 ± 1,1 7,1 ± 1,1 7,7 ± 0,9

Самообслуживания и независимость 
в действиях

8,2 ± 1,2 8,4 ± 0,5 8,1 ± 1,1 8,2 ± 0,4

4,0 ± 8,63,0 ± 8,56,0 ± 2,74,0 ± 9,5Работоспособность

Межличностное взаимодействие                        7,7 ± 0,6 8,3 ± 0,8 7,6 ± 1,1 7,9 ± 0,5

Социоэмоциональная поддержка                      7,9 ± 1,2 8,5 ± 1,0 7,9 ± 0,7 8,0 ± 1,0

Общественная и служебная поддержка         6,8 ± 1,2 7,4 ± 0,8 6,9 ± 1,3 7,2 ± 0,8

Личная реализация         7,8 ± 1,1 8,4 ± 0,5 7,7 ± 1,3 8,2 ± 0,4

Духовная реализация 8,0 ± 1,4 8,5 ± 0,6 8,1 ± 0,9 8,3 ± 0,4

Общее восприятие качества жизни       7,2 ± 1,3 8,5 ± 0,4 7,3 ± 1,5 8,0 ± 0,6

Рисунок 7. Динамика показателей качества жизни по шкале SF-36

До лечения После лечения До лечения После лечения
Физическое благополучие
Работоспособность
Общественная и служебная поддержка

Психологическое, эмоциональное благополучие
Межличностное взаимодействие

Самообслуживание и независимость в действиях
Социоэмоциональная поддержка

Духовная реализацияОбщее восприятие качества жизниЛичная реализация

в целом на 40%,  в группе сравнения - на 20%.  Наибольшее 
влияние лечения в основной группе наблюдалось  по  асте-
ническому,  цефалгическому синдромам,  когнитивной дис-
функции.  Отмечалось  уменьшение  вегетативных  наруше-
ний, улучшение координации.
      Наиболее  частым среди  неврологических  синдромов у 
обследованных  больных  была астения.  Для оценки ее  вы-
раженности использовали шкалу MFI-20 (табл. 3).
      Проведенное   лечение   уменьшило   проявления  выра-
женности  астении, значительно больше  у  больных  основ-
ной группы.
      У большинства  пациентов имелись признаки тревожно-
го расстройства.  С помощью  шкалы Спилбергера - Ханина 
определяли уровень реактивной и личностной тревожнос-
ти.  До лечения у больных  обеих групп было выявлено уме-
ренный  уровень  реактивной и высокий  уровень  личност-
ной тревожности.

Как видно из табл. 4, рис. 3, в обеих группах наблюдалось сни-
жение уровня тревожности,  но  более значительно - в  основ-
ной группе.  В  процессе  лечения  у  обследованных  больных 
нормализовалось   эмоциональное   состояние,   уменьшился 
уровень реактивной и личностной тревожности.
      Клинические  признаки  депрессивного  синдрома  были  у 
трети обследованных  пациентов,  о чем свидетельствуют  по-
казатели по шкале Гамильтона (табл. 5, рис. 4).
      После лечения   выраженность   депрессивного  синдрома 
уменьшилась у всех пациентов, но больше - в основной груп-
пе.
      Большинство обследованных  больных  жаловались на на-
рушение памяти, внимания. Для их объективизации мы испо-
льзовали  Монреальскую шкалу.  Наши исследования показа-
ли,  что больше  всего у обследованных  пациентов пострада-
ли внимание и исполнительные функции.  Особенно  измене-
ния  касались  внимания,  скорости  обработки  информации, 

Основная группа Группа сравнения
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Рисунок 9. Показатели уровня IL-6 и VEGF у пациентов основной группы и группы сравнения 
Примечание: * - р <0,05 при сравнении показателей до и после лечения.

Рисунок 8. Динамика С-реактивного белка до 
и после лечения (общее значение), мг/л 
(норма от 0 до 6) 

Таблица 9. Динамика С-реактивного белка до 
и после лечения (общее значение), мг/л 
(норма от 0 до 6) 

Показатель

Группы больных

Основная 
 група 

  (n = 30)

Группа 
  сравнения 

  (n = 30)

До лечения 5,4 ± 0,3 5,6 ± 0,1

После лечения 4,2 ± 0,1* 5,5 ± 0,3

Примечание (здесь и в рис. 8): * - разница 
вероятна (p<0,05). 

кратковременной   рабочей  памяти.   При  этом  нарушение 
внимания не было существенно связано с тяжестью острого 
периода COVID-19, а больше зависело  от  возраста  пациен-
тов.  Результат оценки  значений по шкале MоСА в основной 
группе и  группе сравнения до начала лечения  свидетельст-
вует о мягких и умеренных  нарушениях.  В основной группе 
на фоне  лечения   выявлено  статистически  значимое  улуч-
шение когнитивных функций.
      К концу курса  лечения было установлено  статистически 
значимое  улучшение состояния когнитивных функций: уве-
личение  темпа  психической деятельности,  повышение по-
казателей кратковременной и оперативной памяти  (табл. 6, 
рис. 5).
      Представляла интерес оценка качества жизни у обследо-
ванных больных до и после лечения с помощью шкал EQ-5D 
и SF-36 (табл. 7, 8, рис. 6, 7).
      Для оценки качества жизни пациентов  применялась  ан-
кета-опросник SF-36 до и после лечения.  Выявлено, что по-
сле лечения  показатели  качества  жизни  пациентов  повы-
шаются в психической и физической сферах (табл. 8, рис. 7). 
Динамика показателей качества  жизни  во  время  лечения 
показала повышение уровня  психического  и  физического 
здоровья.
      Исследование   С-реактивного   белка  сыворотки  крови 

показало,   что   у   пациентов    основной   группы   и   группы
сравнения этот  показатель  был  в  пределах  нормы  (табл. 9, 
рис. 8).  После  лечения  он  снизился  в  основной  группе  на 
1,2 мг/л, что свидетельствовало   о   противовоспалительной 
комбинированной терапии.
      При сравнении  концентраций  IL-6  в  сыворотке  крови  в 
абсолютных единицах (пг/мл) в исследованных  группах до и 
после соответствующей терапии (рис. 9) было отмечено,  что 
изменения средних  значений IL-6 наблюдаются у  пациентов 
основной группы,  то есть можно предположить, что предло-
женная  нами  схема  лечения  влияет  на  процессы  воспале-
ния.  Необходимо заметить,  что вероятные изменения  сред-
них значений показателя фактора роста  эндотелия  сосудов 
наблюдаются у пациентов основной  группы  после  лечения 
(рис. 9).
      Представляло интерес  определить  характер  изменений 
IL-6 и VEGF у пациентов с разной степенью  тяжести  острого 
периода COVID-19 (рис. 10).  Тяжелые больные имели  досто-
верно  большие  значения  IL-6  и  VEGF  перед  лечением  по 
сравнению с пациентами средней тяжести. При этом у боль-
ных  основной   группы,   перенесших   COVID-19   в  тяжелой 
форме,  показатели IL-6 и VEGF  были  выше  по  сравнению с 
пациентами, у которых течение острого периода  был  сред-
ней тяжести.

Группа 
сравнения

Основная 
группа

До лечения После лечения

Группа 
сравнения

Основная 
группа

До лечения После лечения

Группа сравненияОсновная группа
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Выводы
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      Такие особенности, возможно, обусловлены большей вы-
раженностью   противовоспалительного  эффекта  Ксаврона, 
Ксилата и  Тивореля  именно у пациентов с тяжелым  течени-
ем острого  периода  COVID-19,  учитывая  большее  влияние 
именно на провоспалительный цитокин IL-6.
      Итак, проведённое нами исследование показало,  что  по-
следствия   перенесенного  COVID-19  в  виде  астенического, 
цефалгического    синдромов,    когнитивных,   психоэмоцио-
нальных нарушений еще долго сохраняются у пациентов по-
сле острого периода заболевания.  Такие нарушения необхо-
димо как можно скорее выявлять и корректировать. Включе-
ние в лечение  таких  пациентов  препаратов  Ксаврон,  Тиво-
рель, Ксилат позволяет уменьшить проявление заболевания. 
Клиническая  эффективность  подтверждается  данными  им-
муноферментного анализа, свидетельствующими  о  положи-
тельном   влиянии  предложенного  комплекса  на  процессы 
воспаления и эндотелиальную дисфункцию.

     1. Комплексное  применение препаратов  (Ксаврон,  Тиво-
рель,   Ксилат)  оказывало  положительное  терапевтическое 
влияние на основные клинические проявления у пациентов 
с постковидным синдромом.
     2. Предлагаемый комплекс лечения влиял на когнитивные 
функции, что выражалось в увеличении  темпа  психической 
деятельности,  улучшении  кратковременной и оперативной 
памяти,   повышении  устойчивости  психических  процессов. 
Лечение по такой схеме приводит  к  понижению  уровня  ре-
активной и личностной тревожности.
      3. Показатели   качества   жизни   пациентов  при  лечении
препаратами  увеличиваются  за  счет  физического  и  психи-
ческого компонентов.
      4. У постковидных  пациентов с неврологическими ослож-
нениями сывороточные уровни провоспалительных маркер-
ных цитокинов IL-6 и VEGF были повышенными.  Добавление 
к базовой терапии Ксаврона,  Ксилата  и  Тивореля обуслови-
ло  снижение  уровней  IL-6  и  VEGF,   что   дает   возможность 
предположить противовоспалительное влияние предложен-
ной нами схемы лечения.

     5. Эффективность  и  безопасность   препаратов   Ксаврон, 
Тиворель,   Ксилат  определяет  перспективу  их  назначения 
для лечения  пациентов  с  неврологическими  постковидны-
ми нарушениями.

     Конфликт интересов.  Авторы   заявляют   об   отсутствии 
конфликта интересов и собственной  финансовой  заинтере-
сованности при подготовке данной статьи.
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Neurological disorders in patients who had COVID-19: how to treat during a pandemic

Abstract. The article provides an overview of the world literature 

data on lesions of the nervous system in patients who had COV-

ID-19. The results of our own open comparative study on the ef-

fectiveness of combined use of Xavron, Tivor-L and Xylat in pa-

tients with neurological disorders in the post-COVID period are 

also presented. The positive effect of the above combination of drugs 

on cognitive functions was demonstrated, which manifested itself 

in increasing the rate of mental activity, improving short-term and 

operative memory, increasing the stability of mental processes and 

reducing the levels of reactive and personal anxiety.

Keywords: COVID-19 pandemic; neurological disorders; treat-
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