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Окончательная оценка результатов исследования СТИКс 
(Сопутственная Терапия Инсульта Ксавроном) 
Резюме. Ишемический инсульт остается актуальной проблемой сегодняшнего дня. Его патогенез состоит 
из последовательного  каскада  реакций в мозге,  которые в дополнение к ишемии  отвечают  за  дальнейшее 
повреждение   мозговой   ткани  и  замедляют   развитие  компенсаторных  и  регенеративных   механизмов. 
Попытки   прервать   патологический   каскад   длятся   несколько   десятилетий.   Первой   перспективной 
молекулой,   продемонстрировавшей  в  доклинических   исследованиях  потенциал  скавенджера   (уборщика, 
поглотителя)  избыточных агрессивных перекисей, стала MCI-186, применяемая в клинической практике 
под названием эдаравон. Целью исследования, результаты которого приведены в данной работе,  являлось 
установление   клинических  эффектов  применения   эдаравона  (Ксаврон)  как  сопутствующей  терапии 
острого периода ишемического инсульта (СТИКс) в режиме реальной клинической практики.
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*Полный список авторов исследования приведен в конце статьи.

   Ишемический  инсульт  имеет сложный патогенез,  сос-
тоящий  из  последовательного каскада реакций в мозге, 
которые  в  дополнение к ишемии  ответственны за даль-
нейшее повреждение  мозговой  ткани  и замедляют раз-
витие  компенсаторных  и  регенеративных  механизмов. 
Одним  из  ключевых  патологических механизмов, спро-
воцированных  ишемией  тканей,  является  экспоненци-
альная  вспышка   производства  агрессивных кислород-
ных  радикалов, играющих самостоятельную роль в раз-
витии  некроза и апоптоза нейрональных  структур.  Кас-
кад патологических реакций не только оказывает прямое 
повреждающее  действие на клеточные  мембраны и ор-

 ,).д.т и   ордя  ,иждьлоГ  скелпмок  ,иирднохотим( ыдионаг
но и формирует вторичные эффекты за счет  поражения 
эндотелия капилляров - увеличение  проницаемости со-
судистой стенки,  драматический рост тканевого отека и 
поглощение.
   Эти процессы достаточно изучены,  и многочисленные 
попытки  каким-то  образом  прерывать   патологический 
каскад длятся несколько десятилетий.  Первой  перспек-
тивной  молекулой,  продемонстрировавшей  в  доклини-
ческих   исследованиях  потенциал  скавенджера  (убор-

щика, поглотителя) избыточных агрессивных перекисей, 
стала MCI-186, которая под названием  «эдаравон»  во-
шла в 2001  году в клиническую практику,  в основном в 
ситуации ишемического инсульта и травматического по-
вреждения мозга. Впоследствии препарат был одобрен 
FDA для лечения болезни моторного нейрона.
   Положительные клинические эффекты эдаравона бы-
ли подтверждены в многочисленных наблюдательных и 
рандомизированных исследованиях,  и он получил рас-
пространение в Японии, Китае, Индии и ряде стран Во-
стока, войдя в национальные клинические наставления 
и стандарты (уровень доказательности В), но медленно 
приобретает  признание в европейской и американской 
неврологической практике.
   Целью данного исследования является установление 
клинических эффектов  применения  Эдаравона  (Ксав-
рон) как сопутствующей терапии острого периода  ише-
мического инсульта (СТИКс)  в режиме реальной клини-
ческой практики.

Материалы и методы
   Исследовани е было  запланировано  как  мультицен-
тровое с привлечением  опытных  инсультных  центров 
на добровольной основе.  Был разработан и обнародо- 



93www.mif-ua.com, http://inj.zaslavsky.com.uaТом17, № 5, 2021

родован  [1, 4] протокол исследования,  положения кото-
рого  приняты  исполнителями.  Протокол  максимально  
учитывал  повседневную   практику   врачей-неврологов,  
и его положения  основывались на клинических оценках  
течения и последствий инсульта  как  непосредственных,  
так и отдаленных.  Это особый  момент:  впервые  в оте-
чественной  практике  применена  оценка  функциональ-
ного  состояния  пациентов  по шкале  mRS  (модифици-
рованная шкала Ренкина)  на  90-й день от начала забо-
левания.  Этот  инструмент,  как  конечная  точка оценки 
результата любого  типа лечения,  общепризнан в миро-
вой инсультной практике:  как  так называемый shift-ана-
лиз  (сравнение смещения распределения результата по 
6  баллам шкалы  функциональных возможностей паци-
ентов при сравнении момента  выписки из стационара и 
временной  точки  90- го  дня  от  начала  симптомов  ин-
сульта) [2], так и определение процента больных, у кото-
рых  оценка за mRS  за  трехмесячный  период  измени-
лась на 1 балл или больше. 
   Последний показатель приобретает  все  больше  при-
верженности   исследованиям  по  оценке   влияния  тех  
или  иных  вмешательств в остром периоде болезни: не-
посредственный  результат  может  и  не  быть  слишком 
очевидным  (7–9 дней  стационарного  наблюдения),  но 
более  стремительное восстановление в 3-месячный пе-
риод может свидетельствовать  о сохранении  потенциа-
ла важных  репаративных механизмов – то,  что  обычно 
укладывается в понятие  нейропротекции  или  цитопро-
текции.
   Статистическая  проработка   полученных  результатов 
проводилась независимой группой специалистов  
(г. Львов),  без  вмешательства  соавторов исследования.  
Материал обсчитывался стандартными статистическими  
методами   с   проверкой   по   необходимым   критериям, 
включая критерии однородности.
   Методология применения Ксаврона как сопутствующей  
терапии  острого  периода  ишемического инсульта была 
стандартной,  как прописано в утвержденной  инструкции 
к препарату:  внутривенное введение по 30 мг два раза в 
сутки. Начало введения — в течение первых суток от по-
ступления пациента в инсультное отделение. Продолжи-
тельность введения (инструкция рекомендует продолжи-
тельность  10–14 суток)  ограничивалась  временем пре-
бывания  в  отделении  и  моментом  выписки,  когда,  по 
мнению  лечащего  врача,  настал  момент  достаточной 
клинической стабилизации  и  был возможен  переход  к 
ранней реабилитации.  Продолжительность введения  в 
среднем  составляла  7–9 суток.

Результаты
   Всего  было получено 1000 анкет оценки и наблюдения 
за пациентами: 570 случаев с использованием  Ксаврона 
в курсе лечения и 430  случаев со стандартной конвекци-
онной  терапией (контрольная группа).
   В табл. 1 представлено сравнение  по основным клини-
ко-демографическим  параметрам двух групп исследова-
ния.  Необходимо  обратить  внимание, что  несмотря  на 
отсутствие формальных  требований  в протоколе иссле-
дования относительно принципов рандомизации пациен-
тов  (отнесение  их  в  опытную группу или группу контро-
ля),   базовые  клинико-демографические   параметры  в 
обеих группах очень близки.

   В группе  активного  лечения  был  несколько больший 
процент  мужчин и средний  возраст  пациентов  был не-
значительно меньше.  Распределение по времени посту-
пления в больницу очень близко, хотя в опытной  группе 
59,7%  поступило в пределах до 6 часов,  в то время как 
в  конрольной — 46,9% (p<0,001).  Количество  больных, 
госпитализированных  после 24 часов от начала симпто-
мов,   было  относительно  выше  в  контрольной  группе 
(14,7% против 6,9%; p < 0,001).
   Уровень сознания при поступлении в больницу являет-
ся важным показателем тяжести  поражения мозга  (раз-
мер  поражения,   локализация,  отечная  реакция  ткани 
внутри черепа и т.п.). Доля пролеченных пациентов, име-
ющих ясное сознание,  была  совершенно  одинаковой в 
обеих группах. Но более позднее поступление в больни-
цу части  пациентов  контрольной  группы  сказалось  на 
том,  что  большая  доля  больных  в  ней  имела  оценку 
уровня сознания «кома»  (5,6% против 2,8%; p = 0,0256). 
Несмотря на это,  усредненная оценка состояния  созна-
ния по шкале комы Глазго (ШКХ) практически идентична.
   Важнейшим    показателем   корректности    сравнения 
групп является распределение пациентов по тяжести ин-
сульта (по оценке шкалы NIHSS).  В контрольной  группе 
было  вероятно  больше  пациентов с легким  инсультом 
при поступлении (21,6% против 15,8%; p=0,02).  А в опы-
тной группе было несколько  больше  случаев  тяжелого 
инсульта   (14,9%  против  12%;  p=0,186).   В  результате 
усредненный показатель  демонстрирует,  что  группа ак-
тивного лечения характеризуется более тяжелым повре-
ждением,       чем     контрольная     (11,67±0,26    против 
10,93±0,29; p<0,0000).
   Этот результат следует  иметь в виду при  интерпрета-
ции конечных  данных  исследования:  опытную группу в 
целом составляли более тяжелые больные.
   Рутинная клиническая практика  подразумевает и про-
ведение при благоприятных обстоятельствах  тромболи-
тической терапии.  Доля таких больных была невысокой 
в    обеих  группах  (4,4% в основной  и 6,98% в контроль-
ной), но показатели отражают реальную ситуацию в оте-
чественной инсультной помощи и, более того, подтверж-
дают, что участие в исследовании  принимали наиболее 
квалифицированные центры и специалисты.
   Не менее важным для интерпретации результатов кли-
нический показатель распределения пациентов по лока-
лизации инсульта и наличием афазии как одного из наи-
более инвалидизирующих симптомов. табл. 1 показыва-
ет идентичностьс такого распределения в обеих группах. 
Вдобавок к этому средний скойко-день был одинаковым, 
а его небольшое стандартное отклонение подтверждает 
равномерность лечебных стратегий  в центрах — участ-
никах исследования.
   В табл. 2 приведены  основные результаты - показате-
ли течения стационарного периода лечения и конечные 
данные по оценке  функционального состояния пациен-
тов при выписке и на 90-й день от начала болезни.
   Согласно    принятому    протоколу    рассматривались 
определенные параметры хода инсульта  во  время гос-
питализации, которые, на наш взгляд, важны, в том чис-
ле с точки зрения прогнозирования последствий.
   Обычно у большинства пациентов нарушенное созна-
ние   восстанавливается  в  течение  первых  3–5  суток. 
Одновременно можно  наблюдать  определенное  улуч-



94 Международный неврологический журнал ISSN 2224-0713 (print), ISSN 2307-1419 (online) Том 17, № 5, 2021

Таблица 1. Основные клинико-демографические показатели в двух группах исследования

Параметр Основная 
группа

Контрольная 
группа

034075Общее количество оцененных случаев

04,15/47,6497,54/15,35Мужчин / женщин, % 

Средний возраст, М±m 85,0 ± 81,7674,0 ± 63,66  

Прошло времени с момента появления симптомов до поступления 
в больницу, %:
- 0-4,5 часа
- 4,5-6 часов
- 6-12 часов
- 12-24 часа - после 24 часов 

48,8
10,9
17,8
15,5
6,9

40,5
6,4

19,9
18,4
14,7

Уровень сознания при поступлении, %: 
- ясное сознание (15 баллов за ШКГ) 
- оглушение (13-14 баллов за ШКГ)
- cопор (9-12 баллов за ШКГ)
- кома (< 9 баллов за ШКГ)

47,7
28,4
21,1
2,8

47,7
32,3
14,4
5,6

11,0 ± 15,3190,0 ± 64,31m ± М Сумма баллов по ШКГ при поступлении,
Оценка тяжести неврологического дефицита по шкале NIHSS, %: 
- легкий инсульт (1-5 баллов)
- умеренная тяжесть (6-12 баллов)
- средняя тяжесть (13-18 баллов)
- тяжелый инсульт (> 18 баллов)

15,8
44,6
24,7
14,9

21,6
41,3
25,1
12,0

92,0 ± 39,0162,0 ± 76,11m ± М Сумма баллов по NIHSS при поступлении,

Проведено процедур реканализации (тромболизис), n (%) 25 (4,4) 30 (6,98)

)1,53( 151)2,73( 212)%( nНаличие афазии,

Локализация поражения, n(%):
— правое полушарие
— левое полушарие
— вертебробазилярный бассейн

215 (38)
253 (46,7)
98 (17,3)

176 (41,9)
169 (40,2)
75 (17,9)

12,0 ± 86,991,0 ± 96,9m ± М Койко-день,

шение неврологического  дефицита. Но один из вариан-
тов  негативного  течения  острейшей  фазы инсульта — 
временное ухудшение  состояния  сознания  и  углубле-
ние   неврологического   дефицита,    что    обусловлено 
прежде всего развитием отека мозга. Эта реакция пред-
сказуема,  но она приводит к дополнительному  пониже-
нию  тканевого  кровотока,  особенно в зонах ишемичес-
кой гипоперфузии.
   В целом доля пациентов, у которых наблюдался поло-
жительный  сценарий в первые 3–5 суток,  составляла в 
группе с сопутствующим лечением (Ксаврон) 86,5%, что 
вероятно выше,  чем  у  пациентов  группы  контроля — 
57% (p < 0,001). Это может свидетельствовать о вероят-
ном протективном  эффекте  развития  отека  мозга  при 
применении исследуемого препарата.
   У пациентов, у  которых  наблюдалось  ухудшение  со-
знания и неврологического дефицита (37 человек (8,6%) 
в группе контроля и 31 человек (5,4%) в  основной  груп-
пе; р = 0,049), в среднем такие проявления приходились 
на 3-и сутки наблюдения - 3,00 ± 0,06 в группе активного
лечения и 3,07±0,09 в контрольной группе (р = 0,55). 
Такая  близость  характеристик в обеих группах  подчер-
кивает  закономерность парадокса,  а  не его случайный 
характер. 

   Ухудшение состояния сознания в группе лечения  дос-
тигало  уровня  9,74 ± 0,14 балла  (при исходном уровне 
13,46 ± 0,09  балла)  и  10,63 ± 0,19  балла – в контроль-
ной (при исходном уровне  при  поступлении 13,51  бал-
ла) ±0,11 балла),  р<0,001.  Более  глубокое  ухудшение 
состояния сознания  в группе дополнительного лечения 
можно объяснить вероятно более  тяжелым  в  среднем 
начальным  неврологическим  дефицитом у  этих  боль-
ных (табл. 1).
   Но продолжительность  такого  ухудшения  состояния 
была вероятно  меньшей в группе  лечения  по  сравне-
нию с контролем  (2,83±0,16 суток  против 3,67±0,12 су-
ток; p<0,001).
   Этот  эффект,  вероятно связанный  с  введением  до-
полнительного препарата, что подтверждается  сравне-
нием времени клинической стабилизации (сутки), опре-
деляемого  по  мнению  лечащего  врача:  3,89 ± 0,14  в 
группе активного лечения против 5,33 ± 0,18; p < 0,001.
   Параллельная оценка феномена временного ухудше-
ния состояния в пределах 2-5 суток по оценкам  шкалы 
NIHSS - 33  пациента (7,7%) в группе  контроля и 27 па-
циентов  (4,7%) — продемонстрировала такую    же  тен-
денцию: ухудшение дефицита достигало средней оцен-
ки  16,38 ± 0,34  балла  (при начальной средней оценке
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Таблица 2. Основные показатели течения заболевания и клинических результатов лечения в двух группах 
больных с ишемическим инсультом 

Показатели Основная группа 
   (n = 570)

Контрольная группа 
   (n = 430)

Достоверность 
разницы (р) 

Улучшение уровня сознания/неврологического 
дефицита в первые 2–5 суток, % 

86,5 57,0 < 0,001

Ухудшение состояния 
сознания в период 
2–5 суток, М ± m

55,090,0 ± 70,360,0 ± 00,3Сутки

До уровня за ШКГ 
(баллов)    9,74 ± 0,14 10,63 ± 0,19 0,001

Продолжительность 
ухудшения (суток)   2,83 ± 0,16 3,67 ± 0,12 0,001

Ухудшение дефици-
та по NIHSS, М ± m

До уровня (баллов) 16,38 ± 0,34 17,91 ± 0,42 0,01

Продолжительность (суток)  3,41 ± 0,16 4,78 ± 0,17 0,001

Клиническая стабилизация пациента (сутки), М±m 3,89 ± 0,14 5,33 ± 0,18 0,001

Соматические осложнения течения, n (%) 47 (8,42) 63 (17,12) < 0,001

Геморрагическая трансформация (доказана) n (%) 9 (1,84) 22 (5,67) 0,0012

Следствие лечения, %:
— выписанный с улучшением 
— выписанный без изменений
— умер в больнице

93,7
5,4
0,7

81
17
2

< 0,001
< 0,001
0,0713

Могут пройти 10 м самостоятельно, % 64,3 62,1 0,4853

Оценка при выписке, 
М ± m

100,072,0 ± 64,722,0 ± 43,6 SSHIN

26,022,0 ± 77,260,0 ± 66,2 SRm

Индекс Бартел 78,82 ± 1,05 69,22 ± 1,12 0,001

10,02,56 ± 1,491,87 ± 1,36m ± М ,ьнед й-09 ан sRm

-нет  еж   юукат алавориртсномедорп - )350,0 = р ,тардавхи-к
денцию: ухудшение дефицита достигало средней отмет-
ки  16,38 ± 0,34 балла (при начальной  средней оценке в 
основной группе 11,67 ± 0,26 балла)  и 17,91 ± 0,42  бал-
ла (начальная оценка в контрольной группе 10,93 ± 0,29 
балла).  Глубина  ухудшения  была  вероятно большей у 
пациентов контрольной  группе (р = 0,01).  Но более  на-
глядным  показателем стала  продолжительность такого 
ухудшения  дефицита  –  3,41±0,16  суток  при  дополни-
тельном  лечении против 4,78±0,17 суток в группе  стан-
дартного     ведения    пациентов.     Разница    вероятна 
(p < 0,001) и  свидетельствует  о способности  исследуе-
мой  методики  лечения  сокращать  продолжительность 
временного ухудшения состояния и способствовать  бо-
лее быстрому восстановлению функций в целом.
   Два   важных  клинических  показателя  характеризуют 
течение острого  периода  инсульта:  различные сомати-
ческие  осложнения — от  инфекционной  патологии  ле-
гочной и мочевыделительной систем  до  сердечно-сосу-
дистых нарушений,  декомпенсации диабета,  трофичес-
ких повреждений кожи и т.д.,  и  геморрагическая  транс-
формация (доказана по клиническим признакам,  а в от-
дельных случаях – при постмортальном  морфологичес-
ком исследовании).
   Совокупность соматических осложнений течения забо-
левания оказалась вероятно ниже — почти вдвое в груп-
пе приема  Ксаврона:  47  пациентов  (8,42%)  против  63 
(17,12%); p<0,001. Гипотетические механизмы,  через ко-
торые реализуется такой эффект, неизвестны, но можно 
предположить   что   за   счет  уменьшения  агрессивных 

перекисных  радикалов  нивелируется  системная  реак-
ция организма на мозговую катастрофу,  следовательно, 
уменьшается риск декомпенсации функций соответству-
ющих органов и систем.
   Значительно сложнее  объяснить  феномен  уменьше-
ния частоты геморрагических трансформаций  на  фоне 
приема Ксаврона.  Он  отмечен и в других исследовани-
ях как у пациентов с конвенционным  ведением,  так и в 
условиях   применения  тромболизиса  и  механической 
тромбэкстракции.  В нашем  случае  в  основной  группе 
отмечена более чем  двукратная  редукция  частоты  ге-
моррагической  трансформации  (9 случаев  (1,84%)  по 
сравнению с 22 случаями (5,67%) в контрольной группе 
пациентов; р = 0,0012).
   Следовательно,  по поводу абсолютного большинства 
показателей,  характеризующих течение острого перио-
да  инсульта,  оказывается положительное  влияние  со-
путствующей терапии Ксавроном.  Его можно восприни-
мать  как умеренный,  не радикальный,  но при отсутст-
вии возможности выполнить такие методы лечения, эф-
фективность которых  доказана  как  тромболитическая 
терапия или механическое  удаление  тромба при пора-
жении крупного сосуда  (обычно при временных ограни-
чениях  или  ограничении  доступа  к  эндоваскулярным 
вмешательствам),  любой подход,  уменьшающий нега-
тивное   влияние  сложных  каскадных  механизмов  ин-
сульта  на  последствия,   конечный  результат,  следует 
считать целесообразным.
   Как указывалось выше, оценка  конечного  результата 
и  последствий  инсульта  проводилась  в  два  момента 
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Рисунок 1. Распределение оценок по mRS в основной и контрольной группах пациентов: 
при выписке из стационара и на 90-й день от начала болезни 

времени - при  выписке  пациентов  из  стационара и че-
рез 3 месяца после начала симптомов.
   Первая  оценка,  принятая  в  отечественной  практике, 
может   считаться   субъективной:   при  выписке   доктор 
определяет, была ли положительной динамика в течение 
времени  лечения и может ли пациент  переходить к дру-
гому этапу — реабилитации.  При  отсутствии  признаков 
положительной динамики, при устойчивом состоянии де-
фицита делается вывод «выписан без изменений»,  хотя 
это не  означает  возможность  дальнейшего  улучшения 
состояния.
   В основной группе исследования 93,7%  пациентов вы-
писаны с улучшением  состояния.  В контрольной группе 
такой вывод  сделан  для  81%  пациентов  (вероятность 
разности p<0,001).  Вердикт «без изменений»  вынесен в 
первой группе в 5,4%  случаев,  в то время как среди па-
циентов группы контроля  эта доля была почти втрое вы-
ше – 17% (p<0,001).  Смертность  во  время госпитализа-
ции в основной группе составила 0,7%, а в контрольной - 
2%  (разница статистически невероятна: р = 0,0713).  Та-
кой результат следует рассматривать  как  наличие поло-
жительной тенденции.
   Безусловно, такой показатель общей  оценки  качества 
предоставления   стационарной   помощи  при  инсульте, 
как   «возможность  пройти  10  метров  самостоятельно»
(взятый из перечня оценки качества европейского реест-
ра RES-Q),  не может  рассматриваться  как  универсаль-
ная   количественная   характеристика  функционального 
состояния больного на момент выписки.  Он,  скорее, ха-
рактеризует общий уровень оказания помощи в центрах, 
участвовавших  в  исследовании.   И  в  основной  группе 
(64,3%), и в группе контроля (62,1%) доля  таких  пациен-

тов  была одинаковой и  достаточно высокой.  В общем,
это очень неплохой  результат.  Следует  также  иметь в 
виду, что за 9 (в среднем) дней лечения не следует ожи-
дать существенного  обновления  функции  при  практи-
чески любом вмешательстве.
   Это подтверждает и одинаковая  усредненная  оценка 
общего функционального состояния пациентов по mRS: 
в контрольной  группе   при   выписке   она   составляла 
2,77±0,22  балла  и  была  несколько  ниже  в  основной 
группе исследования – 2,66±0,06 балла (р=0, 62).  Этим 
лишь подтверждается общая положительная тенденция 
восстановления во всей когорте из 1000 больных.
   Хотя  по оценке  индекса  Бартел,  более  композитной 
относительно функциональных способностей пациентов 
и  точнее  описывающей их возможности,  среднегруппо-
вое измерение было вероятно выше в группе  активного 
лечения:   78,82±1,05  балла  против  69,22±1,12  балла; 
p<0,001. По нашему мнению, это достаточно показатель-
но и логично соответствует совокупности  всех тех поло-
жительных  клинических  тенденций,   которые  описаны 
выше для характеристики течения стационарного перио-
да лечения и наблюдения.
   Вдобавок и для  объяснения такого  результата  приве-
дем финальную  оценку  неврологического  дефицита  у 
пациентов на момент выписки по шкале NIHSS, по кото-
рой пациенты  оценивались  при поступлении в инсульт-
ные подразделения.  В среднем в основной группе балл 
оценки (6,34±0,22) снизился больше, чем в контрольной 
группе (7,46±0,27; p<0,001).  И это при том,  что при пос-
туплении  в  основной  группе,   как   отмечалось   выше 
(табл. 1), тяжесть инсульта была больше,  чем в контро-
льной.  Такая динамика не может быть случайной и при
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Рисунок 2. Пропорции минимального 
неврологического и среднего дефицита

и тяжелого исхода инсульта, оцененные 
на 90-й день заболевания в двух группах 

исследования 

Таблица 3. Сводные данные о шансах выздоровления (оценка по mRS на 90-й день 0–1) и тяжести инсульта 
(оценка NIHSS) при поступлении в больницу 

Степень тяжести 
по NIHSS

Доля выздоровления 
по шкале mRS (0–1), % Разница, %   OR 95% ДИ p

Контрольная Основная

NIHSS 0–5 (легкий) 64,37

NIHSS 6–12 (средний)

NIHSS 13–25 (тяжелый)

Примечания: OR – соотношение шансов; р – точное значение по результатам счета 
хи-квадрата Пирсона. 

всех  других  равноценных  показателях,  на наш взгляд, 
отражает влияние  дополнительного  лечения  препара-
том Ксаврон.
   Но  момент  выписки не может  считаться  окончанием 
процесса восстановления, поэтому в мире принято  оце-
нивать результаты позже,  в срок 3 месяца после начала 
заболевания, когда полноценно реализуется  потенциал 
нейровосстановления:  сохраненные  в остром  периоде 
участки  мозга,  прежде всего пенумбры,  которые на мо-
мент первых 10-21 дня еще находятся в состоянии  диа-
шиза, постепенно включаются в работу ансамбля мозго-
вых функций.  В нашем исследовании первичной  конеч-
ной точкой тоже выбран результат восстановления, оце-
ненный на 90-й день заболевания по шкале mRS.
   Обычно такую    оценку по сравнению с исходными дан-
ными (оценка по mRS при выписке пациентов) проводят 
в графической форме – сравнивают  распределение па-
циентов по баллам шкалы от 0  (нет симптомов вообще) 
до 6 баллов  (смерть пациента).  На рис. 1 показано сра-
внение такого распределения в двух моментах  времени 
в основной и контрольной группах.
   Наибольшая динамика при сравнении  между  контро-
льной  и  основной  группами  наблюдается  в  0  уровне 
шкалы mRS.  Однако в целом по шкале  mRS по резуль-
татам   shift-анализа  с  использованием  теста  Кохрана- 
Мантеля-Хензеля  не было выявлено  вероятной  разни-
цы между контрольной и  основной  группами  (р = 0,91), 

а    общее    соотношение     шансов     составило   1,01 
(ДИ = 0,84–1,22).  При этом сравнение между контроль-
ной и основной группами  по  уровням  по  результатам 
расчета хи-квадрата Пирсона также не выявило вероят-
ной разницы  ни за каким  уровнем mRS.  Поэтому  для 
дальнейшего анализа шкала mRS была  разделена  на 
два уровня - 0-1  (полное выздоровление)  и 2-6  (нали-
чие неврологических расстройств  разной  степени).  И 
анализ проводился по этим уровням [2].
   Если к моменту выписки доля больных, которые име-
ли   значительную   положительную  динамику  и  могут 
быть   отнесены  к  категории  «практически здоровые» 
(оценка 0–1 балл), была очевидна одинаковой  (24,7 % 
в контроле и 24,9 % в основной группе), то на 90-й день 
эта доля  изменилась в пользу основной группы  (32,7% 
в контроле и 42,4% в основной группе, р = 0,0018).
   Такой  же  результат  был и при  оценке  совокупности 
долей, оцененных в пределах  0–2 балла  (включая лиц 
с минимальным неврологическим дефицитом,  позволя-
ющим им выполнять основные  бытовые  функции и са-
мообслуживание, быть самостоятельными, не нуждать-
ся в особом уходе и ассистировании): через 90 дней до-
ля больных с таким диапазоном  в  контрольной  группе 
составила 56,1%, а в группе активного лечения – 65,4% 
(р = 0,0029).
   Наглядно  соотношение  количества  больных  с  пол-
ным  восстановлением и средней и тяжелой  инвалиди-
зацией, остающейся на 90-й день от развития инсульта, 
показано на рис. 2.
   По  результатам  теста  Кохрана – Мантеля – Хензеля 
была  выявлена   вероятность разницы между  контроль-
ной и основной  группами  (р = 0,024),  а общее  соотно-
шение  шансов составляло 1,26 (ДИ = 1,03 – 1,53).  Так-
же  установлена   вероятность разницы по  дихотомичес-
кой шкале mRS на 90-й день между  контрольной  и  ос-
новной  группами по результатам  расчета  хи-квадрата 
Пирсона (р = 0,002).   
   Для определения возможного  влияния  на  результат 
лечения начальных значений шкалы NIHSS был прове-
ден shift-анализ  с  распределением  шкалы  NIHSS  на 
группы  тяжести  при  поступлении  -  0-5 (легкая),  6-12 
(средняя) и 13-25 (тяжелая).
   По  результатам   теста  Кохрана – Мантеля – Хензеля 
была выявлена   вероятность разницы  между  контроль-
ной и основной группами (р<0,001),  а общее соотноше-
ние шансов составляло 1,93 (ДИ = 1,42–2,62). При этом 
по результатам теста  Бреслоу-Дея  установлена    гомо-

33,13 49,8 16,6 2 1,32-3,03 0,001

79,31 14,94 2,12 1,08-4,17 0,043

19,34 6,84 1,68 0,92-3,06 0,1212,50

Группа 2-6 Группа 0-1
Основная

Дихотомическая шкала mRS (0-1 vs 2-6)
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Рисунок 3. Процент выздоровевших пациентов по значению шкалы mRS на 90-й день 
после выписки по степеням тяжести по шкале NIHSS 

генность   соотношения   шансов   по   группам   тяжести 
(р = 0,85),  следовательно,  изменения не зависят от сте-
пени тяжести по шкале NIHSS.  Сводные данные по каж-
дой степени тяжести по NIHSS приведены в табл. 3, раз-
ница отображена графически на рис. 3.
   В  дополнительных  материалах  к  этому  финальному 
отчету приведены сводные таблицы анализа  отношения 
mRS на 90-й день заболевания при сравнении не только 
между   группами    (по  U-критерию  Манна - Уитни,  п. 2; 
p < 0,001), но и по некоторым другим факторам  возмож-
ного влияния на результат, а именно по статье и тяжести 
инсульта, оцененной на момент поступления в больницу.
   В  основной  группе  разница  достигнутого  результата 
между мужчинами и женщинами оказывается вероятной 
(U-критерий, р = 0,006, п. 3) в пользу лучшего восстанов-
ления у мужчин,  но в контрольной группе такой  эффект 
отсутствует,   хотя  при  сравнении   с   соответствующей 
статьей основной группы оба пола вероятно  демонстри-
руют меньший потенциал обновления.
   Как указывалось выше  (табл. 3, рис. 3),  по тесту  Кох-
рана – Мантеля – Хензеля  есть  четкая  разница в отно-
шении  шансов на лучшее  восстановление между  груп-
пами в пользу   действия  исследуемого  препарата  для 
больных с легким и  средним  по  тяжести  инсультом,  а 
также   наблюдается  однонаправленная тенденция  для 
пациентов с тяжелым инсультом,  хоть и не подтвержде-
на статистически. При использовании другого критерия -
Краскела – Уоллиса  и  апостериорного теста  Дана (п. 4 
дополнительных  материалов)  подтверждается разница 
между темпами восстановления  у  пациентов  с  разной 
тяжестью инсульта, и можно заметить,  что  во всех под-
группах тяжести средние значения меньше  в  основной 
группе по сравнению с контролем. Также разные статис-

тические подходы демонстрируют  вероятное различие 
между основной и контрольной  группами  по  достигну-
тому результату.
   Одновременно  был  проведен  анализ  корреляцион-
ных   связей  первичной  конечной  точки  (mRS на 90-й 
день) с другими  показателями.  При  сравнении с mRS 
на момент выписки в основной  группе  демонстрирует-
ся сильная положительная  вероятная  связь:  R = 0,78; 
p<0,001. Это выглядит логично,  потому что показатели
взаимосвязаны. В контрольной группе тоже наблюдает-
ся сильная положительная вероятная  корреляционная 
связь - R = 0,67; p < 0,001,  но он слабее,  вероятно,  за 
счет   большей  неоднородности  потенциала  обновле-
ния - отсутствия, как в основной группе,  фактора прие-
ма Ксаврона.
   Между  mRS  на  90-й  день  и  возрастом  существует 
слабая   положительная    вероятная    корреляционная 
связь в основной  группе:  R = 0,17;  p<0,001.  Это  тоже 
выглядит довольно закономерным: чем больше возраст 
пациентов, тем больше окончательный  балл  функцио-
нальной оценки — меньше потенциал  восстановления.
Так, именно в этой группе наблюдается слабая положи-
тельная  вероятная  корреляционная  связь  с  началом 
введения Ксаврона с момента госпитализации: R = 0,16; 
p < 0,001 – чем раньше начинается введение препарата, 
тем меньше  конечный  балл за mRS.  Но также обнару-
жена  слабая  положительная  вероятная  корреляцион-
ная связь (R = 0,16; p < 0,001) между  mRS на 90-й день 
и продолжительностью  курса введения препарата.  Это 
кажется несколько странным,  но объяснение может за-
ключаться в том,  что более  длительный курс был у бо-
лее тяжелых пациентов, госпитализация которых была 
объективно длиннее (обычно на несколько дней).

NIHSS 0-5 (легкая) NIHSS 6-12 (средняя)
Основная

NIHSS 13-25 (тяжелая)
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Таблица 4. Результат уравнения регрессии по прогнозированию снижения оценки по mRS при применении 
Ксаврона в курсе лечения ишемического инсульта (I вариант) 

pESКоэффициентПоказатель

1000,0 <11,094,1атнатсноК

1000,0 <80,097,0–аянвонсО

1000,0 <600,011,0Сумма баллов по NIHSS

371,0180,011,0–Пол

Примечание: Р<0,05; R  =0,25.

Таблица 5. Результат уравнения регрессии по прогнозированию снижения оценки по mRS при применении 
Ксаврона в курсе лечения ишемического инсульта (II вариант) 

pES

682,0242,062,0атнатсноК

1000,0 <180,087,0–

1000,0 <700,001,0

1000,0 <400,020,0 Возраст

Примечание: Р<0,05; R  =0,27.

Рисунок 4. Коэффициенты регрессии по прогнозированию снижения оценки 
по mRS при применении Ксаврона в курсе лечения ишемического инсульта 

Примечания: р < 0,0001; *р = 0,173; **р = 0,286
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І вариант ІІ вариант

Основная Сумма баллов по NIHSS Пол Возраст

   Поскольку показатель mRs на 90-й день  определяется 
по количественной  шкале  (где разница видна только по 
средним),  то  для  прогнозирования  можно  предложить 
регрессию (в качестве примера приведем две таблицы с 
коэффициентами). Обе модели вероятны.
   На основе таких моделей  можно  комментировать рез-
ультат в  том  смысле,  что  наличие  в  основной  группе 
фактора приема Ксаврона  уменьшает  результирующий 
показатель  mRS  на  90-й день на 0,79 балла,  а каждый 
балл по NIHSS увеличивает результирующий показатель 
на 0,11 балла.  У мужчин этот показатель  будет  меньше 
еще на 0,11 балла.  Таким  образом  можно спрогнозиро-

вать  вероятный показатель  для  конкретного пациента 
(табл. 4, 5).
   В обоих  случаях  уравнения  вероятны  и  описывают 
влияние  фактора пола и возраста на конечный  резуль-
тат.  Большее влияние  оказывает фактор пола,  на  что 
указывалось  выше (п. 3 дополнительных  материалов). 
В любом случае это демонстрирует, что материалы, по-
лученные  в  ходе  исследования,  позволяют не только 
делать (по объему, качеству и т.п.)  выводы о полезнос-
ти применения  Ксаврона как дополнительной  терапии 
ишемического  инсульта,  но и прогнозировать  положи-
тельный результат с помощью  математических  проце-
дур и моделирования.

КоэффициентПоказатель

аянвонсО

Сумма баллов по NIHSS

2
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Обсуждение 

   И еще один немаловажный результат,  методология ко-
торого  становится  в последние  годы  достаточно  попу-
лярной в исследованиях влияния  любого  вмешательст-
ва  на  течение  и  последствия  лечения  инсульта. Речь 
идет о сравнении в основной и контрольной группах  до-
ли пациентов, у которых оценка mRS на 90-й день изме-
нилась по сравнению с оценкой на момент выписки на 1 
или более балл.  То есть это доля пациентов с наиболь-
шей  динамикой  обновления  функционального  состоя-
ния.   Если  под  влиянием   вмешательства  в  основной 
группе такая  доля  больше,  чем в контроле,  значит до-
полнительное    подтверждение   действенности   такого 
вмешательства. Показатель усиливает значение резуль-
тата,  полученного по первичной  конечной точке  иссле-
дования.
   В  нашем случае  такая очевидная положительная  ди-
намика в группе  контроля была обнаружена у 136 паци-
ентов   (34,8%),   а  в основной  группе – в   345  случаях 
(62,6%).   Хи-квадрат Пирсона по оценке  разницы  сост-
авлял  69,78 (df=1),  p<0,001 (п. 5 дополнительных мате-
риалов). Следовательно,  это еще одно  подтверждение 
вероятного  положительного  эффекта  дополнительной 
терапии Ксавроном ишемического инсульта.

   На  одном  из  первых круглых столов, состоявшихся в 
рамках ежегодного 7-го Конгресса Европейской инсульт-
ной организации (ESOC-2021) 1 сентября 2021 года,  ве-
дущие специалисты  по инсультной  медицине  (профес-
сора Philip M. Bath, Kennedy Lees, Великобритания, Wer-
ner Hacke, Германия, Charlotte Cordonnier, Франция и El-
se Charlotte Sandset,  Норвегия)  обсуждали  прогресс за 
последние  30 лет  в  вопросе лечения  инсульта.  Кроме 
принятия концепции пенумбры,  «временного окна»,  не-
отложной  нейровизуализации,  лечение   в  специально 
приспособленных инсультных отделениях,  тромболизи-
са  и  тромбекстракции  была  отмечена  необходимость 
пересмотреть с новых позиций и вопросы  нейропротек-
ции (или цитопротекции),  которые  остаются очень важ-
ными для защиты мозга,  растяжения  времени  сущест-
вования  пенумбры  (а не стремительного перехода ее к 
необратимому  ишемическому  поражению  ткани мозга) 
с целью  предоставить возможности  выполнения,  опре-
деленные  вмешательства или  вообще  сохранить  хоть 
какую-то часть мозга от гибели. 
   Одновременно отмечалось, что ожидать каких-то гран-
диозных, всеобъемлющих и интернациональных  иссле-
дований  по тому или иному  вопросу  бесполезно  из-за 
сложности организации и проведения,  огромных затрат, 
и к тому же сила такого исследования  уступает потенци-
алу совокупности меньших испытаний на национальном 
или региональном уровне,  данные которых,  однако,  по 
сходству методологии проведения могут быть объедине-
ны в метаанализ и дать более вероятный результат.
   Инициируя проведение исследования СТИКс, мы руко-
водствовались  подобными соображениями:  это мульти-
центровое  исследование по согласованному  протоколу, 
максимально   приближенному  к  текущей   клинической 
практике и содержащее  стандартные,  принятые в мире 
критерии оценки результатов.  Исследование планирова-
лось как  чисто  клиническое,  по  принципам  «случай — 
контроль»,  и  первичной  конечной  точкой  качества  ре-
зультата было выбрано оценку функционального состоя- 

ния пациента через 90 дней  от  начала заболевания по 
модифицированной шкале Ренкина.
   Дополнительным параметром была доля пациентов в 
каждой из исследуемых групп  (основная и контроль), у 
которых оценка по  mRS  уменьшилась  с  момента  вы-
писки  до 90-го дня на 1 балл  или  более,  что является 
общепринятым критерием в подобного  рода  испытани-
ях (влияние фармакологического препарата или другой 
методики лечения на последствия заболевания).
   В результате при дихотомическом анализе  распреде-
ления оценки по mRS на 90-й день  заболевания  выяв-
лено преимущество в пользу применения дополнитель-
ной терапии  Ксавроном в диапазоне 0-1 балл  (практи-
ческое выздоровление): 32,7% в контроле и 42,4% в ос-
новной группе, р = 0,0018. Более того, такой же резуль-
тат достигнут при анализе диапазона 0-2  (выздоровле-
ние или минимальный  дефицит,  позволяющий  полно-
ценно выполнять процедуры  самообслуживания,  быть 
независимым в повседневной  жизни):  доля больных в 
контрольной группе в этом диапазоне составила 56,1%, 
а в группе активного лечения - 65,4% (р = 0,0029).
   Результат   подтверждается   и   по  вторичной   точке 
оценки:   очевидная  положительная  динамика  (умень-
шение оценки по mRS на 1 балл  или  более)  в  группе 
контроля была выявлена   у 136  пациентов (34,8%),  а в 
основной группе – в 345 случаях  (62,6%) ).  Хи-квадрат 
Пирсона  по  оценке  разницы  составлял   69,78  (df=1), 
p<0,001.
   Но наиболее интересным,  с нашей точки зрения,  бы-
ло продемонстрировать, за счет каких  изменений в  те-
чение   госпитального  периода   получен  конечный  ре-
зультат и не был ли он случайным  математическим фе-
номеном.
   Исследование показало, что у вероятно  меньшего ко-
личества пациентов в группе активного  лечения  возни-
кало ухудшение состояния  сознания и неврологическо-
го  дефицита в остром  периоде  инсульта,  а продолжи-
тельность  такого   ухудшения   была   вероятно  короче. 
Больные  ранее  стабилизировались  в  соматическом и 
неврологическом  смысле,   у  них  возникало  вероятно 
меньше  соматических осложнений  течения,  а  частота 
клинически значимых геморрагических  трансформаций 
была более чем вдвое меньше.  И хотя в основной груп-
пе пациенты имели в среднем более  тяжелый по дефи-
циту  инсульт,  динамика  восстановления  преобладала 
по  сравнению с контрольной  группой.  Воздействие на 
механизмы интимы,  развивающиеся в остром  периоде 
болезни  (агрессивные  кислородные радикалы, защиту 
интимы эндотелия, уменьшение отека мозговой ткани и 
т.п.) [5],  в  конечном  итоге  дал  общее  положительное 
клиническое последствие.
   Наши данные  довольно  близки к результатам  других 
подобных  исследований, проанализированных в после-
днем метаанализе  Chen et al. 2021 [3],  в котором объе-
динены материалы 4 достаточно больших современных 
наблюдений,   проведенных   по  схожим   методическим 
подходам.
   Поэтому мы уверены,  что полученные нами  результа-
ты будут с доверием восприняты  национальным  невро-
логическим  сообществом и помогут обосновать целесо-
образность применения  Ксаврона  как  дополнительной 
терапии острого ишемического инсульта.
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2. MRS на 90-й день – сравнение между группами

Группы М ± SD M ± SE Me 
   [25 %; 75 %] N

Контроль 2,56 ± 1,49 2,56 ± 0,07 2,00 [1,00; 4,00] 422

Основная 1,87 ± 1,36 1,87 ± 0,06 2,00 [1,00; 3,00] 564

Пол  М ± SD M ± SE Me 
  [25 %; 75 %] N

Женщины           2,03 ± 1,38 2,03 ± 0,09 2,00 [1,00; 3,00 

Мужчины  1,73 ± 1,33 1,73 ± 0,08 2,00 [1,00; 3,00] 305

Стать М ± SD M ± SE Me 
  [25 %; 75 %] N

Женщины         2,65 ± 1,55 2,65 ± 0,10 3,00 [1,00; 4,00]* 221

Мужчины 2,46 ± 1,42 2,46 ± 0,10 2,00 [1,00; 3,00]* 201

Степень М ± SD M ± SE Me 
  [25 %; 75 %] N

Легкий                1,12 ± 1,32 1,12 ± 0,12 1,00 [0,00; 2,00] 130

Средний            1,64 ± 1,18 1,64 ± 0,08 2,00 [1,00; 2,00]* 209

Тяжелый             2,52 ± 1,24 2,52 ± 0,08 3,00 [2,00; 3,00]*, # 218

Примечания (здесь и далее): М – среднее; SD – стандартное отклонение; SE – стандартная 
погрешность; Me – медиана; 25% - первый квартиль; 75% - третий квартиль; N – объем выборки.
Разница между группами вероятно — р < 0,001 по результатам учета U-критерия Манна — Уитни. 

3. MRS на 90-й день по статье
Основная группа

Разница между группами вероятно — р = 0,006 по результатам
учета U-критерия Манна - Уитни.

Контрольная группа

Примечание: * p < 0,05 при сравнении с соответствующей статьей основной группы 
по результатам учета U-критерия Манна - Уитни. 

Разница между группами не вероятна – р = 0,31 по результатам учета U-критерия Манна – Уитни. 

4. MRS на 90-й день по степени тяжести инсульта
Основная группа

Примечания: * - вероятность разницы при попарном сравнении 
с легкой степенью по результатам апостериорного теста 
Дана; # — вероятность разницы при попарном сравнении со 
средней степенью по результатам апостериорного теста Дана. 

Разница между группами вероятная - р < 0,001 
по результатам учета критерия Краскела - Уоллиса. 

1. Согласно расчету критерия Шапиро - Уилка с целью проверки на нормальность распределения в большинстве
вариационных рядов установлено негаусовское распределение.
   Однако в большинстве случаев за медианой не видно разницы между группами – при таком объеме выборок 
медианы одинаковы.
   Таблицы сформированы с указанием медианы с квартилями и средними значениями. Проверка по t-критерию – 
для дискретных данных, и при таком объеме статистически можно пробовать, также дублируется наличие разниц.

Контрольная группа Основная группа

259

Женщины Мужчины
Основная группа
Контрольная группа

Легкая 
степень

Средняя 
степень

Тяжелая 
степень

Основная группа
Контрольная группа



102 Международный неврологический журнал ISSN 2224-0713 (print), ISSN 2307-1419 (online) Том 17, № 5, 2021

Контрольная группа
Окончание п. 4

Степень                                     М ± SD M ± SE Me [25 %; 75 %

Легкая  1,68 ± 1,32 1,68 ± 0,12 1,00 [1,00; 2,00

Средняя                                              2,51 ± 1,37 2,51 ± 0,11 2,00 [2,00; 3,00]

Тяжелая                                                3,32 ± 1,33 3,32 ± 0,11 3,00 [3,00; 4,00]*, # 151

Примечания: * - вероятность разницы при попарном сравнении с легкой степенью по результатам 
апостериорного теста Дана; # — вероятность разницы при попарном сравнении со средней степенью 
по результатам апостериорного теста Дана. 

Разница между группами вероятна - р < 0,001 по результатам учета критерия Краскела - Уоллиса.

Сводная за медианой

Группы
Степень тяжести

Легкий Средний Тяжелый

]00,3 ;00,2[ 00,3]00,2 ;00,1[ 00,2]00,2 ;00,0[ 00,1аянвонсО

*]00,4 ;00,3[ 00,3*]00,3 ;00 ,2[ 00,2*]00,2 ;00,1[ 00,1аяньлортноК

Группы
Степень тяжести

Легкий Средний Тяжелый

80,0 ± 25,280,0 ± 46,121,0 ± 21,1аянвонсО

*11,0 ± 23,3*11,0 ± 15,2*21,0 ± 86,1аяньлортноК

Примечание: * — вероятность разницы при сравнении между контрольной и основной группами по 
результатам учета U-критерия Манна — Уитни.

Сводная по среднему (M±SE)

Примечание: * — вероятность разницы при сравнении между контрольной и основной группами по 
результатам учета U-критерия Манна — Уитни.

5. Имеющаяся положительная динамика mRS за 90 дней наблюдения > 1 балл

Группы
Позитивная динамика по mRS, 

n (%)

Не была                              Была

Контроль 255 (65,2) 136 (34,8)

Основная                       206 (37,4) 345 (62,6)

Примечание: хи-квадрат Пирсона 69,78 (df=1), 
p<0,001. 

148

12

N

   Гетерогенность  устанавливают  с помощью  теста  на 
гомогенность  соотношения шансов odds ratio  heteroge-
neity (homogeneity) – в  данном  случае  тест  Бреслоу – 
Дея. Условно говоря, его можно сравнить  с  тестом  Ле-
вене на равенство дисперсии при ANOVA, однако в дан-
ном случае мы проверяем равенство (гомогенность) со-
отношения шансов (ODD Ratio) в  стратифицированных 
шкалах (подгруппах).

П
ац

ие
нт

ы
, %

Основная группа Контрольная группа
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Final evaluation of the results of the СТІКс study (concomitant Xavron stroke therapy)
Abstract. Ischemic stroke remains a pressing problem today.  Its 
pathogenesis  consists  of  a sequential cascade of reactions in 
the  brain, which, in addition to ischemia, are responsible for fur-
ther  damage to brain  tissue  and  slow  down the  development of 
compensatory  and  regenerative  mechanisms.  Attempts to break 
the pathological cascade have been going on for decades. The first 
promising molecule that demonstrated  the potential  of a scaven-

ger (cleaner, absorber)  of excessive  aggressive  peroxides in precli-
nical studies was MCI-186,  which is used in clinical practice under 
the name edaravone. The aim of the study the results of which are 
presented in this paper  was to establish the clinical effects of edara-
vone (Xavron) as a  concomitant  therapy  of  acute ischemic stroke 
(СТІКс) in real clinical practice.
Keywords: ischemic stroke; oxygen radicals; treatment; edaravone
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ÑÑÐ, ÒÑÐ, ÄÑÐ è ÖÑÐ 
41 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Áåðåçàíñêàÿ öåíòðàëüíàÿ ðàéîííàÿ áîëüíèöà» Áåðåçàíñêîãî ïîñåëêîâîãî ñîâåòà
42 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «×åðíèãîâñêàÿ ãîðîäñêàÿ áîëüíèöà № 2» ×åðíèãîâñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
43 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «×åðíèãîâñêàÿ ãîðîäñêàÿ áîëüíèöà №2» ×åðíèãîâñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
44 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Øåïåòîâñêàÿ ìíîãîïðîôèëüíàÿ áîëüíèöà» Øåïåòîâñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
Õìåëüíèöêîé îáëàñòè
45 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Øåïåòîâñêàÿ ìíîãîïðîôèëüíàÿ áîëüíèöà» Øåïåòîâñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà Õìåëüíèöêîé îáëàñòè
46 Çàâåäóþùèé íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì ÊÍÏ «Ïîëîíñêàÿ ãîðîäñêàÿ ìíîãîïðîôèëüíàÿ áîëüíèöà èì. Íàòàëèè Ñàâåëèåâíû Ãîâîðóí»
Ïîëîíñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
47 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì ÊÍÏ «Ëåòè÷åâñêàÿ ìíîãîïðîôèëüíàÿ áîëüíèöà» Ëåòè÷åâñêîãî ïîñåëêîâîãî ñîâåòà
Õìåëüíèöêîãî ðàéîíà Õìåëüíèöêîé îáëàñòè
48 Çàâåäóþùàÿ îòäåëåíèåì ñîñóäèñòîé íåâðîëîãèè ÊÍÏ «Êîâåëüñêîå ãîððàéîííîå ÒÌÎ» Êîâåëüñêèé ãîðîäñêîé
ñîâåò Âîëûíñêîé îáëàñò
49 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÏ «Âëàäèìèð-Âîëûíñêîå ÒÌÎ»
50 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÏ «Âëàäèìèð-Âîëûíñêîå ÒÌÎ»
51 Çàâåäóþùèé îáëàñòíûì èíñóëüòíûì öåíòðîì, ÊÏ «Ðîâåíñêàÿ îáëàñòíàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà»
52 Âðà÷-íåâðîëîã îáëàñòíîãî èíñóëüòíîãî öåíòðà, ÊÏ «Ðîâåíñêàÿ îáëàñòíàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà»
53 Çàâåäóþùèé íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Äóáåíñêàÿ ãîðîäñêàÿ áîëüíèöà» Äóáåíñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
54 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Öåíòðàëüíàÿ ãîðîäñêàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà» Óæãîðîäñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
55 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ "Âèíîãðàäîâñêàÿ ðàéîííàÿ áîëüíèöà" Âèíîãðàäîâñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà Çàêàðïàòñêîé îáëàñòè
56 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Öåíòðàëüíàÿ ðàéîííàÿ áîëüíèöà» Êàëóøñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà Èâàíî-Ôðàíêîâñêîé îáëàñòè
57 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Òåðíîïîëüñêàÿ îáëàñòíàÿ êëèíè÷åñêàÿ ïñèõîíåâðîëîãè÷åñêàÿ áîëüíèöà» Òåðíîïîëüñêîãî
îáëàñíîãî ñîâåòà
58 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Ãîðîäñêàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà №16» Äíåïðîâñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
59 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Ãîðîäñêàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà №4» Äíåïðîâñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
60 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Êîðîñòåíñêàÿ öåíòðàëüíàÿ ãîðîäñêàÿ áîëüíèöà» Êîðîñòåíñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
61 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Öåíòðàëüíàÿ ãîðîäñêàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà» Ñóìñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
62 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Ðîìåíñêàÿ öåíòðàëüíàÿ ðàéîííàÿ áîëüíèöà» Ðîìåíñêîãî 
ãîðîäñêîãî ñîâåòà
63 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Ðîìåíñêàÿ öåíòðàëüíàÿ ðàéîííàÿ áîëüíèöà» Ðîìåíñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
64 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Íîâîìîñêîâñêàÿ öåíòðàëüíàÿ ðåãèîíàëüíàÿ áîëüíèöà èíòåíñèâíîãî 
ëå÷åíèÿ»
65 Äîêòîð-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Õåðñîíñêàÿ ãîðîäñêàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà èì. Å.Å. Êàðàáåëåøà» Õåðñîíñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
66 Çàâåäóþùèé íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Ãåíè÷åñêàÿ öåíòðàëüíàÿ áîëüíèöà» Ãåíè÷åñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
67 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÏ «Òîìàêèâñêàÿ öåíòðàëüíàÿ ðàéîííàÿ áîëüíèöà» Òîìàêîâñêîãî ïîñåëêîâîãî ñîâåòà
68 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÏ «Ìàðãàíåöêàÿ öåíòðàëüíàÿ ãîðîäñêàÿ áîëüíèöà» Ìàðãàíåöêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà
69 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, ÊÍÏ «Êóïÿíñêàÿ öåíòðàëüíàÿ ãîðîäñêàÿ áîëüíèöà» Êóïÿíñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà 
Õàðüêîâñêîé îáëàñòè
70 Âðà÷-íåâðîëîã, ÊÍÏ «Êóïÿíñêàÿ öåíòðàëüíàÿ ãîðîäñêàÿ áîëüíèöà» Êóïÿíñêîãî ãîðîäñêîãî ñîâåòà Õàðüêîâñêîé îáëàñòè
71 Çàâåäóþùàÿ íåâðîëîãè÷åñêèì îòäåëåíèåì, Îáëàñòíîå ÊÍÏ «×åðíîâèöêàÿ áîëüíèöà ñêîðîé ìåäèöèíñêîé ïîìîùè»
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