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Резюме
Цель исследования. Оценить возможность этилметилгидроксипиридина сукцината (Мексидол) модулировать показатели 
свободнорадикального окисления и активность провоспалительных цитокинов в комплексной медицинской реабилитации 
детей со спастическим церебральным параличом (ДЦП).
Материал и методы. В исследование включены пациенты со спастическими формами ДЦП в возрасте 6—8 лет: 1‑я груп-
па (n=24) получала Мексидол и роботизированную терапию с биологической обратной связью в течение 6 нед; 2‑я группа 
(n=23) — только роботизированную терапию. Оценивали показатели свободнорадикального окисления, концентрацию про-
воспалительных цитокинов фактора некроза опухоли α (TNF-α) и интерлейкина-6 (IL‑6) в сыворотке крови, функциональные 
когнитивные и двигательные показатели с использованием параметров встроенных датчиков экзоскелетной платформы.
Результаты. У детей со спастическими формами ДЦП одновременно протекают два патогенетических процесса: систем-
ное воспаление с повышением уровня TNF-α и IL‑6 и оксидативный стресс с повышением уровня ферментов антиокси-
дантной защиты (пероксидаза, каталаза супероксиддисмутаза) и показателей перекисного окисления липидов (малоно-
вый диальдегид). В 1‑й группе имелось существенное преимущество в отношении улучшения моторных и когнитивных 
показателей по сравнению со 2‑й группой: улучшение моторных показателей составило 37,6—58,7%, когнитивных — 
14,4—52,6%, что статистически значимо превышало аналогичные значения 2‑й группы (24—39 и 5—22% соответствен-
но; межгрупповые различия p<0,05).
Заключение. Комбинированная терапия с применением Мексидола у детей со спастическим ДЦП обеспечивает достовер-
ное улучшение моторных и когнитивных функций на фоне модуляции антиоксидантного статуса и системного воспаления. 
Включение антиоксидантной терапии в реабилитационные программы повышает эффективность тренировки и открывает 
возможности для биомаркер-ориентированного подхода к персонализации лечения.
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Abstract
Objective. To evaluate the ability of ethylmethylhydroxypyridine succinate (Mexidol) to modulate free radical oxidation rates 
and pro-inflammatory cytokine activity as a part of comprehensive medical rehabilitation for children diagnosed with spastic ce-
rebral palsy.
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Material and methods. The study cohort included children aged 6 to 8 years with spastic cerebral palsy (CP). Group 1 (n=24) re-
ceived Mexidol in combination with robotic therapy incorporating biofeedback for 6 weeks. Group 2 (n=23) received only robot-
ic therapy. Assessments were conducted on free radical oxidation indicators, serum levels of pro-inflammatory cytokines (tumor 
necrosis factor α [TNF-α] and interleukin-6 [IL‑6]), and functional cognitive and motor indicators, utilizing data obtained from 
the integrated sensors of the exoskeleton platform.
Results. In children with spastic forms of cerebral palsy, two concurrent pathogenetic processes were observed: systemic inflam-
mation, indicated by elevated levels of TNF-α and IL‑6, and oxidative stress, marked by increased activity of antioxidant defense 
enzymes (peroxidase, catalase, and superoxide dismutase) alongside indicators of lipid peroxidation (malondialdehyde). The com-
plex therapy demonstrated a statistically significant advantage in improving motor and cognitive indicators compared to robotic 
therapy only. Specifically, improvements in motor indicators ranged from 37.6% to 58.7%, while cognitive improvements ranged 
from 14.4% to 52.6%. These enhancements were found to significantly exceed those observed in the group receiving only ro-
botic therapy (motor improvements of 24% to 39% and cognitive improvements of 5% to 22%; intergroup differences p<0.05).
Conclusion. The combination therapy in children with spastic cerebral palsy effectively enhances both motor and cognitive func-
tions while modulating antioxidant status and systemic inflammation. The integration of antioxidant pharmacotherapy into reha-
bilitation programs has been shown to increase the efficacy of training, thereby facilitating the development of a biomarker-driv-
en approach to personalized treatment.

Keywords: spastic cerebral palsy, robotic therapy, ethylmethylhydroxypyridine succinate, Mexidol, TNF-α, IL‑6, free radical ox-
idation.
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Спастические формы детского церебрального парали-
ча (ДЦП) представляют собой один из наиболее распро-
страненных вариантов двигательных нарушений у детей, 
обусловленных повреждением головного мозга в периоде 
раннего онтогенеза. Распространенность ДЦП составляет 
около 2—2,5 случаев на 1000 новорожденных, причем бо-
лее 70% всех зарегистрированных случаев относятся к спа-
стическим формам [1, 2]. ДЦП относят к стационарному, 
непрогрессирующему поражению головного мозга, сфор-
мировавшемуся в результате дизонтонейрогенеза на фо-
не ряда факторов риска: интра/перинатальной гипоксии, 
внутриутробного инфицирования, преждевременных ро-
дов, тяжелых метаболических расстройств и др. [3]. До на-
стоящего времени патогенез ДЦП активно изучается, ре-
зультаты некоторых исследований позволили подвергнуть 
сомнению представление о ДЦП как стационарном забо-
левании. Доказано существование двух одновременно про-
текающих патофизиологических процессов: с одной сто-
роны, выраженный окислительный стресс как следствие 
дисбаланса оксидантно-антиоксидантной системы, с дру-
гой — количественная и функциональная дезорганизация 
различных звеньев иммунного статуса с включением им-
мунопатологических механизмов [4—6].

Особую значимость в патогенезе спастических форм 
ДЦП играет системное воспаление. Нейровоспаление опи-
сано в патогенезе многих перинатальных повреждений го-
ловного мозга, способствующих развитию ДЦП, вклю-
чая инфекцию, преждевременные роды, родовую асфик-
сию, неонатальный инсульт [7]. Однако продолжительность 
и степень этого воспаления, а также последствия для детей 
с ДЦП остаются неясными. Общеизвестно: системные им-
мунные нарушения врожденного и клеточного иммунитета 
повышают реактивность глиальных клеток головного моз-

га, что в свою очередь усугубляет неврологический дефи-
цит [8]. Исходя из этого, механизмы патогенеза данного 
состояния включают активацию микроглии и нарушения 
апоптоза, приводящие к высвобождению провоспалитель-
ных факторов, замедлению созревания олигодендроцитов 
и нарушению нейрогенеза.

Перинатальные повреждения головного мозга часто со-
провождаются активацией иммунного ответа, в том числе 
повышением уровня провоспалительных цитокинов [9, 10]. 
Важную роль в системном воспалении, апоптозе и некрозе 
играет фактор некроза опухоли альфа (TNF-α), повыше-
ние концентрации которого в неонатальном периоде мо-
жет быть фактором риска ДЦП. TNF-α — цитокин, проду-
цируемый астроцитами, микроглией, макрофагами крови 
и эндотелиальными клетками сосудов в центральной нерв-
ной системе (ЦНС), который индуцирует агрегацию мно-
гоядерных лейкоцитов в поврежденной области и активи-
рует дальнейшее высвобождение медиаторов воспаления, 
что в свою очередь приводит к дисфункции гематоэнцефа-
лического барьера (ГЭБ) [11, 12].

Большой интерес вызывают роль процессов свободно-
радикального окисления и повышенный уровень провоспа-
лительных маркеров в патогенезе ДЦП [4, 10—13]. Получен-
ные данные свидетельствуют о наличии персистирующего 
воспалительного ответа, характеризующегося повышенной 
экспрессией провоспалительных цитокинов в системном 
кровотоке, что подтверждает гипотезу о сохранении изме-
ненной воспалительной реакции в течение длительного вре-
мени после первоначального повреждения головного моз-
га при ДЦП. Стойкое воспаление способствует прогресси-
рованию неврологического дефицита, включая механизмы 
нарушения ГЭБ и дисрегуляции процессов нейрорегенера-
ции, снижает эффективность реабилитации [14].
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Показано, что повышение концентрации провоспали-
тельных цитокинов как в системном кровотоке, так и в слюн-
ной жидкости ассоциировано с выраженностью невроло-
гических нарушений и степенью ограничения двигатель-
ной активности, особенно в условиях недоношенности [15]. 
На фоне этого становится очевидной необходимость поиска 
новых подходов к фармакологической коррекции и реабили-
тации детей с ДЦП, которые могли бы повысить эффектив-
ность двигательной и когнитивной реабилитации, а также 
модулировать патофизиологические процессы (воспалитель-
ный ответ и оксидантный стресс) [16, 17]. Нарушение окис-
лительно-восстановительных процессов у детей с ДЦП яв-
ляется одним из механизмов патогенеза спастических форм 
заболевания, что определяет обоснованность включения пре-
паратов, обладающих антиоксидантным действием, в фарма-
кологическое сопровождение реабилитационных программ 
при ДЦП. С этих позиций значительный интерес представ-
ляет препарат Мексидол (оригинальный этилметилгидрок-
сипиридина сукцинат), разрешенный к применению в педи-
атрической практике детям с 6 лет [18]. Мультимодальный 
механизм действия препарата Мексидол включает антиок-
сидантный, антигипоксантный и мембраностабилизирую-
щий эффекты, в том числе возможность снижать глутамат-
ную эксайтотоксичность, регулировать функционирование 
рецепторов, восстанавливать баланс нейромедиаторов, улуч-
шать энергетическое обеспечение клетки [19, 20]. Под дей-
ствием Мексидола восстанавливаются функционирование 
цикла Кребса и энергосинтезирующая функция митохон-
дрий, активируется синтез белка и нуклеиновых кислот. Ши-
рокий спектр фармакологических эффектов Мексидола ре-
ализуется как на нейрональном, так и на сосудистом уров-
не [20, 21]: ингибируется перекисное окисление липидов, 
модулируется активность мембраносвязанных ферментов 
(кальций-независимая фосфодиэстераза, аденилатцикла-
за, ацетилхолинэстераза), рецепторных комплексов (бен-
зодиазепиновый, ацетилхолиновый и др.), что усиливает их 
способность связывания с лигандами, способствует сохра-
нению структурно-функциональной организации биомем-
бран, транспорта нейромедиаторов и улучшению синапти-
ческой передачи, повышает содержание в головном мозге 
дофамина. Препарат улучшает метаболизм и кровоснабже-
ние головного мозга, микроциркуляцию и реологические 
свойства крови, уменьшает содержание общего холестерина 
и липопротеидов низкой плотности, а также агрегацию тром-
боцитов [20]. При этом Мексидол имеет хороший профиль 
безопасности, практически не оказывает побочных эффек-
тов, присущих традиционным психотропным препаратам.

Современная медицинская реабилитация детей с ДЦП 
предполагает комплексный подход, включающий нейро-
трофическую и метаболическую терапию, кинезитерапию, 
эрготерапию, ортопедические средства и хирургическое ле-
чение и др. Наиболее перспективными в реабилитации де-
тей с двигательными нарушениями являются технологии, 
реализующие принципы активной нейропластичности че-
рез структурированную двигательную терапию. К их чис-
лу относится роботизированная терапия с интегрирован-
ной системой биологической обратной связи, выполняемая 
на экзоскелетных платформах с адаптивной поддержкой 
движений. Такой подход обеспечивает воспроизведение 
физиологического стереотипа ходьбы, высокую повторя-
емость циклов, дозированную гравитационную разгрузку 
и усиленную афферентную импульсацию, что создает усло-
вия для синаптической реорганизации и функциональной 

адаптации нервной системы. Исследования подтверждают 
эффективность роботизированной терапии в улучшении 
функциональной мобильности, снижении спастичности 
и расширении объема движений у детей со спастическим 
ДЦП [22]. Все больше внимания уделяется системным эф-
фектам структурированной двигательной активности. Уме-
ренная физическая нагрузка запускает миокиновый ответ 
скелетных мышц: при сокращении миоциты секретируют 
интерлейкин (IL)-6, который в данном контексте высту-
пает не только как провоспалительный маркер, но и как 
регулятор метаболизма и иммуномодулятор, стимулиру-
ющий высвобождение противовоспалительных цитоки-
нов (IL‑10, IL‑1) [23]. Этот механизм частично объясня-
ет снижение концентрации TNF-α и C-реактивного белка 
при регулярных тренировках у лиц с хроническим воспа-
лением [24], а также адаптивные сдвиги в клеточном звене 
иммунитета при дозированных нагрузках [25].

Хотя прямые данные о динамике цитокинов у детей 
с ДЦП после роботизированной терапии ограничены, ука-
занные механизмы позволяют рассматривать тренировку 
как потенциальный модулятор нейроиммунных взаимо-
действий. Важно, что эффект зависит от характера нагруз-
ки: избыточная интенсивность может провоцировать им-
муносупрессию, тогда как умеренная — способствует про-
тивовоспалительному сдвигу [25].

Таким образом, реабилитация детей со спастическим 
ДЦП должна рассматриваться как многоаспектный про-
цесс, направленный не только на восстановление двига-
тельных и когнитивных функций через механизмы нейро-
пластичности, но и на коррекцию патогенетических зве-
ньев — системного воспаления и оксидативного стресса. 
Интеграция фармакотерапии с антиоксидантным действи-
ем и дозированной кинезитерапией создает предпосылки 
для разработки персонализированных реабилитационных 
программ с прогнозированием функциональных исходов 
у данной категории пациентов.

Цель исследования — оценить возможность Мексидо-
ла модулировать показатели свободнорадикального окис-
ления и активность провоспалительных цитокинов в ком-
плексной медицинской реабилитации детей с ДЦП.

Материал и методы

В сравнительное проспективное исследование включе-
но 70 пациентов 6—9 лет: 47 — со спастическими формами 
ДЦП (II—IV уровень по Системе классификации больших 
моторных функций (англ.: Gross Motor Function Classifica-
tion System, GMFCS)); 23 — здоровые дети (контрольная 
группа). Пациенты с ДЦП были распределены в 2 груп-
пы в зависимости от типа терапии: дети 1‑й группы (n=24) 
получали двигательную реабилитацию (роботизирован-
ная терапия с биологической обратной связью) и фарма-
котерапию препаратом Мексидол в дозе 125 мг перораль-
но 2 раза в сутки в течение 6 нед; дети 2‑й группы (n=23) — 
только изолированную роботизированную терапию; 1‑я 
и 2‑я группы сопоставимы по возрасту, полу и распреде-
лению по уровням GMFCS.

Исследование проведено в соответствии с этическими 
требованиями Хельсинкской декларации 1964 г., пересмо-
тренной в 1975—2013 гг., было одобрено локальным Эти-
ческим комитетом. Родители всех участников подписали 
информированное согласие.
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Критерии включения: двусторонняя спастическая фор-
ма ДЦП; стабильное общее состояние (отсутствие острых 
инфекций и воспалительных процессов в течение 4 нед 
до включения); II—IV уровень функциональных наруше-
ний по GMFCS [26].

Критерии невключения: дети с GMFCS уровня V; врож-
денные пороки и дегенеративные заболевания ЦНС; гене-
тические синдромы с неврологическими проявлениями; 
фармакорезистентная эпилепсия; тяжелая соматическая 
патология; острые инфекционно-воспалительные процес-
сы на момент забора биоматериала; проведение курса реа-
билитации или нейротрофической терапии в течение 3 мес 
до начала исследования.

Оценка свободнорадикального статуса проведена спек-
трофотометрическим методом в Центральной научно-ис-
следовательской лаборатории ФГБОУ ВО «Казанский го-
сударственный медицинский университет»: в гемолиза-
те исследованы активность супероксиддисмутазы (СОД), 
пероксидазы и каталазы; в плазме — содержание церуло-
плазмина, гидроперекиси липидов и малонового диаль-
дегида (МДА). Забор биологического материала осущест-
вляли дважды: до начала и после завершения 6-недельно-
го курса лечения.

Концентрацию провоспалительных цитокинов (TNF-α, 
IL‑6) в сыворотке крови определяли методом твердофазно-
го иммуноферментного анализа до начала и по завершении 
6-недельного курса терапии с использованием коммерче-
ских тест-систем (АО «Вектор-Бест», Россия).

Роботизированная терапия проводилась на экзоске-
летной платформе с адаптивной системой поддержки веса 
тела и расширенной визуальной биологической обратной 
связью. Программа включала 15 индивидуальных сеансов 
по 30—45 мин 3 раза в неделю. Параметры индивидуализи-
ровали в зависимости от переносимости нагрузки и уров-
ня GMFCS: гравитационная разгрузка от 30% (GMFCS II) 
до 70% (GMFCS IV) массы тела; скорость шага 0,8—2,0 м/с; 
траектория движения адаптирована под объем движений 
и мышечную силу.

Для оценки когнитивных функций оценивали устой-
чивость внимания по количеству прерываний выполнения 
задания (выход за пределы целевой траектории >2 с) за се-
анс и скорость обработки сенсорной информации и мо-
торного планирования — по времени простой зрительно-
моторной реакции: интервал между предъявлением визу-
ального стимула и началом моторного ответа, результат 
выражали в секундах.

Для оценки моторных функций отобраны три параме-
тра с наибольшей клинической значимостью при спасти-
ческом ДЦП: 1) пассивный объем движений в тазобедрен-

ных и коленных суставах при сгибании/разгибании (маркер 
спастичности, выражали в градусах); 2) максимальная изо-
метрическая сила мышц нижних конечностей — функци-
онально значимый показатель для ходьбы и повседневной 
мобильности (выражали в процентах от показателей здоро-
вых детей 6—9 лет [22]); 3) индекс активного участия паци-
ента: процент шагов в сеансе, выполненных с мышечным 
усилием пациента >30% от суммарного усилия, — отража-
ет вовлеченность пациента в реабилитацию.

Статистический анализ выполняли при помощи про-
граммных пакетов SPSS 26 и Microsoft Excel 2016. Нормаль-
ность распределения проверяли тестом Шапиро—Уилка. 
При нормальном распределении переменные представ-
лены как M±SD. Внутригрупповые изменения оценива-
ли парным t-критерием Стьюдента или тестом Уилкоксо-
на, межгрупповые — независимым t-критерием или крите-
рием Манна—Уитни. Корреляционный анализ проводили 
с использованием коэффициентов Пирсона или Спирмена 
в зависимости от типа распределения данных. Статистиче-
скую значимость отличий принимали при p<0,05.

Результаты

Оценка когнитивных и моторных показателей до нача-
ла терапии выявила выраженный функциональный дефи-
цит у детей со спастическим ДЦП: время простой зритель-
но-моторной реакции составило 0,842±0,156 с; количе-
ство прерываний выполнения задания — 3,8±1,2 за сеанс; 
пассивный объем движений — 45,2±6,1° в тазобедренных 
и 52,3±7,8° в коленных суставах; максимальная изоме-
трическая сила мышц нижних конечностей — 31,5±5,2% 
от возрастной нормы [22]; индекс активного участия па-
циента — 38,7±9,4%. Все показатели достоверно корре-
лировали с уровнем GMFCS: отмечалось прогрессиру-
ющее снижение функциональных параметров по мере 
увеличения ограничений больших моторных функций. 
По мере увеличения уровня GMFCS регистрировалось 
достоверное удлинение времени зрительно-моторной ре-
акции (R=0,61; p<0,05) и количества прерываний выпол-
нения задания (R=0,48; p<0,05), а также снижение пас-
сивного объема движений (R=–0,61; p<0,05), изометриче-
ской силы (R=–0,58; p<0,05) и индекса активного участия 
(R=–0,54; p<0,05).

Исследование активности ферментов антиоксидантной 
защиты, концентрации церулоплазмина в крови у детей со 
спастическими формами ДЦП до начала терапии обнару-
жило высокий уровень исследуемых показателей при всех 
уровнях GMFCS (табл. 1).

Таблица 1. Активность антиоксидантных ферментов, церулоплазмина у обследованных детей до начала терапии, M±SD
Table 1. Distribution of antioxidant enzyme activity and ceruloplasmin levels in children with spastic cerebral palsy by GMFCS levels at base-
line, M±SD

Уровень GMFCS СОД (у.е.) Пероксидаза (·103 МЕ) Каталаза (мкат/л) Церулоплазмин (мг%)

II 1,0±0,20* 37,5±18,30 752±102* 52,2±13,10
III 1,0±0,40* 39,3±16,00 767±127* 61,7±10.70*
IV 1,0±0,30* 43,4±20,10* 794±137* 70,4±4,80*
Контрольная группа 0,5±0,40* 33,2±14,60* 564±91* 50,8±9,60*

Примечание. Здесь и в табл. 2—4 * — статистически значимые различия по сравнению с контрольной группой (p<0,05).
Note. Here and in Table 2—4: * — statistically significant differences compared to the control group (p<0.05).
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Анализ показателей выявил тенденцию к увеличению 
активности ферментов и содержания церулоплазмина с утя-
желением двигательных нарушений (см. табл. 1). Досто-
верные различия показателей у пациентов с II и III, III 
и IV уровнями по GMFCS (p<0,05) обнаружены для актив-
ности пероксидазы, каталазы и уровня церулоплазмина. Все 
показатели у детей с ДЦП значимо отличались от контроль-
ной группы (p<0,05), подтверждая дисбаланс в системе ан-
тиоксидантной защиты при спастических формах ДЦП.

Анализ показателей перекисного окисления липидов 
(гидроперекиси липидов и малонового диальдегида) у па-
циентов со спастическими формами ДЦП обнаружил уве-
личение содержания МДА при всех исследованных уров-
нях GMFCS (табл. 2).

Выявлена положительная корреляция между кон-
центрацией МДА и уровнем двигательных нарушений 
по GMFCS (R=0,58; p<0,05). Уровень гидроперекиси ли-
пидов не имел значимой связи с GMFCS (R=–0,21; p>0,05) 
и не отличался от значений контрольной группы (p>0,05). 
Это указывает на то, что МДА является более стабиль-
ным и чувствительным маркером оксидативного стресса 
при спастических формах ДЦП, тогда как гидроперекиси 
характеризуются высокой индивидуальной вариабельно-
стью и, вероятно, отражают острые, транзиторные изме-
нения липидного обмена [11, 27].

Проведенное исследование подтверждает патогенети-
ческую роль дисбаланса процессов свободнорадикального 
окисления в поддержании патологического процесса у де-
тей со спастическим ДЦП. Окислительный стресс высо-
кой активности обнаруживается у пациентов с тяжелыми 
двигательными расстройствами, что обусловливает необ-
ходимость включения антиоксидантной фармакотерапии 
в лечебный процесс при ДЦП.

У всех обследованных детей с двусторонней спастиче-
ской формой ДЦП выявлен статистически значимый вы-
сокий уровень провоспалительных цитокинов по сравне-
нию с контрольной группой (табл. 3).

Выявлена сильная положительная корреляция между 
уровнем GMFCS и концентрацией TNF-α (R=0,67—0,92) 
и IL‑6 (R=0,70—0,80), что свидетельствует о связи степени 
системного воспаления с тяжестью двигательных нарушений.

Анализ полученных данных подтверждает наличие си-
стемного воспаления у детей со спастическими формами 
ДЦП, особенно с более высокими степенями двигательной 
дисфункции. Таким образом, у детей со спастическими фор-
мами ДЦП имеют место одновременно протекающие два па-
тогенетических процесса: нарушение окислительно-восста-
новительного баланса и высокий уровень провоспалительных 
цитокинов. Это диктует необходимость поиска новых подхо-
дов терапии у детей со спастическим параличом.

Анализ динамики клинических показателей продемон-
стрировал эффективность терапии в 1‑й и 2‑й группах, од-
нако комбинированная схема лечения показала достовер-
ное преимущество по ключевым параметрам.

В 1‑й группе время зрительно-моторной реакции со-
кратилось с 0,842±0,156 до 0,721±0,134 с (p<0,01), а ко-
личество прерываний выполнения задания — с 3,8±1,2 
до 1,8±0,7 за сеанс (p<0,01). Положительная динамика от-
мечалась и по моторным показателям: пассивный объем 
движений увеличился с 45,2±6,1 до 62,3±7,4° (p<0,05); изо-
метрическая сила — с 31,5±5,2 до 48,6±6,3% от показателей 
здоровых детей [22] (p<0,05); индекс активного участия — 
с 38,7±9,4 до 61,4±8,2% (p<0,05).

Во 2‑й группе когнитивные и моторные показатели 
также улучшились: время зрительно-моторной реакции 
сократилось с 0,838±0,149 до 0,798±0,142 с (p<0,05); ко-
личество прерываний выполнения задания — с 3,9±1,3 
до 3,1±1,0 за сеанс (p<0,05); пассивный объем движений 
увеличился с 44,8±5,8 до 54,1±6,8° (p<0,05); изометрическая 
сила — с 32,1±5,4 до 39,2±5,7% от показателей здоровых 
детей [22] (p<0,05); индекс активного участия — с 39,1±8,9 
до 45,3±7,9% (p<0,05).

Сравнительный анализ результатов лечения в 1‑й 
и 2‑й группах выявил значимые преимущества комбини-
рованной терапии перед изолированной роботизированной 
терапией по всем оцениваемым показателям (см. рисунок). 
Наибольшие различия отмечены по количеству прерыва-
ний выполнения задания и времени зрительно-моторной 
реакции.

Таким образом, включение этилметилгидроксипириди-
на сукцината в реабилитационную программу двигательной 
реабилитации детей со спастическим церебральным пара-
личом обеспечивает статистически значимо более выражен-
ное улучшение как когнитивных (при уровне значимости 
p<0,01), так и моторных (p<0,05) функций по сравнению 
с изолированной двигательной реабилитацией.

Изучение динамики показателей свободнорадикально-
го окисления на фоне разных типов терапии показало сле-
дующее. У детей 1‑й группы после курса комбинированной 
терапии антиоксидантный эффект оказался статистически 
значимо выше, чем во 2‑й группе: активность СОД снизи-
лась на 45,6% от показателя до начала терапии, каталазы — 
на 29,0%, МДА — на 43,9% (p<0,05) (табл. 4).

Динамика уровня цитокинов в двух группах представ-
лена в табл. 5.

Анализ динамики цитокинов в зависимости от типа 
терапии показал преимущества комбинированного лече-
ния: в 1‑й группе снижение уровня TNF-α составило 26%, 

Таблица 2. Содержание продуктов перекисного окисления липи-
дов у обследованных детей до начала терапии, M±SD
Table 2. Levels of lipid peroxidation products in children at baseline, 
M±SD

Уровень GMFCS Гидроперекись 
липидов (отн. ед.)

Малоновый 
диальдегид (мкМ/л)

II 12,40±4,10 1,49±0,60*
III 11,80±3,60 1,71±0,90*
IV 10,90±2,80 2,40±0,30*
Контрольная группа 8,70±2,50 0,54±0,40*

Таблица 3. Уровни провоспалительных цитокинов у детей со спа-
стическим ДЦП в зависимости от тяжести двигательных наруше-
ний, M±SD
Table 3. Distribution of levels of pro-inflammatory cytokines in chil-
dren with spastic cerebral palsy by severity of motor disorders, M±SD

Уровень GMFCS TNF-α (пг/мл) IL‑6 (пг/мл)

II 2,85±1,94* 11,6±4,80*
III 5,42±3,87* 17,9±7,30*
IV 8,17±6,99* 24,3±12,10*
Контрольная группа 0,74±0,72 5,2±3,10*
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IL‑6 — 12% (p<0,05), тогда как во 2‑й группе динамика 
TNF-α была менее выраженной — 9% (p>0,05), а IL‑6 уве-
личился на 9,2%. Различия между группами после терапии 
достигали статистической значимости (p<0,05).

Полученные данные свидетельствуют о синергизме 
между антиоксидантным действием этилметилгидрокси-
пиридина сукцината в дозе 125 мг 2 раза в сутки курсом 
6 нед и эффектами дозированной двигательной активности, 
что создает предпосылки для более эффективной модуля-
ции оксидативного стресса у детей со спастическим ДЦП.

Обсуждение

Несмотря на традиционное представление о ДЦП как 
стационарном резидуальном состоянии, полученные дан-

ные подтверждают наличие двух взаимосвязанных пато-
генетических процессов: системного воспаления и окси-
дативного стресса у детей со спастическим церебральным 
параличом. Выявленные исходно высокие уровни про-
воспалительных цитокинов (TNF-α, IL‑6) и маркеров пе-
рекисного окисления липидов (МДА) статистически зна-
чимо коррелировали с тяжестью двигательных нарушений 
по шкале GMFCS (R=0,58—0,92; p<0,05), что согласует-
ся с данными ранее проведенных исследований о дисба-
лансе антиоксидантной системы и иммунодисрегуляции 
при ДЦП [4, 5, 15, 28].

На основании выявленного нами повышения уров-
ня ферментов антиоксидантной защиты и значений пере-
кисного окисления липидов можно судить о течении вы-
раженного окислительного стресса у обследованных детей 
со спастическим ДЦП. Высокая активность СОД и церуло-

Сравнительная эффективность комбинированной и изолированной терапии у детей со спастическим церебральным параличом 
по показателям моторных функций.
* — достоверность различий между значениями в подгруппах (p<0,05).

Comparison of the effectiveness of combined therapy versus robotic therapy alone in children with spastic cerebral palsy, specifically re-
garding improvements in motor functions.
* — significant differences between subgroups (p<0.05).

Таблица 4. Антиоксидантный эффект у пациентов 1‑й и 2‑й групп, %
Table 4. Antioxidant effect in patients of groups 1 and 2, %

Группа пациентов СОД Пероксидаза Каталаза Церулоплазмин Гидроперекись липидов МДА

1‑я (n=24) 45,6* 28,9* 29,0* 25,1 32,7* 43,9*
2‑я (n=23) 18,2 7,9 10,1 19,8 8,6 16,5

Примечание. Антиоксидантный эффект рассчитан как процент снижения показателя от исходного уровня до терапии.
Note. Antioxidant effect is calculated as the percentage reduction from baseline (pre-treatment) values.

Таблица 5. Динамика уровней провоспалительных цитокинов у пациентов 1‑й и 2‑й групп, пг/мл, M±SD
Table 5. Changes in pro-inflammatory cytokine levels in patients of groups 1 and 2, pg/mL, M±SD

Группа пациентов
TNF-α IL‑6

до лечения после лечения до лечения после лечения

1‑я (n=24) 6,9±5,2 5,1±4,0* 18,5±9,1 16,2±8,5*
2‑я (n=23) 6,7±5,0 6,1±4,5 17,9±8,8 19,5±9,0

Примечание. * — p<0,05 по сравнению с исходными значениями внутри подгруппы.
Note. * — p<0.05 compared with baseline values within the subgroup.
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плазмина свидетельствует о повышенной, при сопоставле-
нии с группой сравнения, продукции супероксид-анион-
радикала, с которого начинается вся цепочка свободнора-
дикального окисления как в клетках, так и в плазме крови. 
При этом содержание МДА по мере утяжеления двигатель-
ных функций по GMFCS увеличивается, что свидетель-
ствует о высокой активации процессов пероксидации у де-
тей с грубым повреждением головного мозга при тяжелом 
спастическом параличе. Следовательно, активность СОД 
и уровень церулоплазмина оказываются недостаточными 
для инактивации свободных радикалов и торможения про-
цессов ПОЛ [29]. В инициации и поддержании этих про-
цессов при спастическом ДЦП могут участвовать несколь-
ко патогенетических механизмов.

Во-первых, длительное (с рождения) течение ДЦП 
и персистирующий оксидативный стресс при хрониче-
ском неврологическом заболевании [30]. Длительный ок-
сидативный стресс у ребенка с ДЦП приводит к актива-
ции транскрипционного фактора Nrf2 (NFE2L2) и усиле-
нию экспрессии генов антиоксидантных ферментов (SOD1, 
SOD2, CAT, GPX1), ответственных за выработку СОД, ката-
лазы и пероксидазы [16, 20]. Однако в условиях хрониче-
ского патологического процесса, функциональной актив-
ности ферментов антиоксидантной защиты недостаточно 
для полной нейтрализации активных форм кислорода, ге-
нерация которых может поддерживаться другими парал-
лельно протекающими процессами.

Во-вторых, нарушение энергетического обмена в клет-
ках. У детей с ДЦП описана дисфункция митохондрий, 
приводящая к неэффективному окислительному фосфо-
рилированию и повышенной утечке электронов в дыха-
тельной цепи, следствием чего является усиленная гене-
рация супероксид-анион-радикала [9, 10]. Повышенная 
активность СОД отражает попытку нейтрализации мито-
хондриальных свободных радикалов, однако при сохране-
нии первичного дефекта оксидативный стресс сохраняется. 
Например, в условиях спастичности (клиническое прояв-
ление первичного дефекта верхнего мотонейрона) ребенку 
необходимы повышенные метаболический обмен и энерго-
потребление в мышечной ткани, что увеличивает продук-
цию свободных радикалов [23, 25]. В этих условиях индук-
ция ферментов антиоксидантной защиты может отражать 
адаптацию преимущественно к повышенному метаболиче-
скому запросу, а не эффективную антирадикальную защи-
ту. В-третьих, имеются свидетельства наличия системного 
воспаления при спастическом ДЦП. Провоспалительные 
цитокины (TNF-α, IL‑6), уровень которых повышен у де-
тей с ДЦП, также могут стимулировать выработку антиок-
сидантных ферментов через активацию ключевых регуля-
торов воспалительного ответа [8, 12].

Несмотря на непрогрессирующий характер первичного 
повреждения мозга, вторичные патологические процессы 
(нейровоспаление, оксидативный стресс, нарушение нейро-
пластичности) могут персистировать в течение длительно-
го времени, поддерживая неврологический дефицит и сни-
жая реабилитационный потенциал [28]. Выявленные изме-
нения свидетельствуют об относительной недостаточности 
антиоксидантной защиты на фоне постоянной избыточной 
продукции свободных радикалов, что обосновывает целесо-
образность включения антиоксидантной фармакотерапии 
при спастическом ДЦП. Значимым результатом исследова-
ния стало выявление преимущества комбинированной те-
рапии (Мексидол и роботизированная терапия) перед мо-

нотерапией (только роботизированная терапия). На фоне 
комбинированной терапии у пациентов отмечено досто-
верное снижение уровня провоспалительных цитокинов 
(TNF-α — на 26%, IL‑6 — на 12%; p<0,05) при одновремен-
ном понижении показателей свободнорадикального окис-
ления относительно уровня до терапии (СОД — на 45,6%; 
пероксидаза — на 28,9%; каталаза — на 29%; гидропере-
кись липидов — на 32,7%; МДА — на 43,9%; p<0,05). У па-
циентов, получивших только роботизированную терапию, 
динамика указанных показателей была менее выраженной 
и не достигала статистической значимости. Различия между 
подгруппами после терапии достоверны (p<0,05), что ука-
зывает на дополнительный модулирующий эффект Мек-
сидола. Такой синергизм подтверждает целесообразность 
одновременного воздействия на оба звена патогенеза: ан-
тиоксидантная фармакотерапия прерывает оксидативный 
компонент каскада, а дозированная двигательная актив-
ность через миокиновые механизмы влияет на воспали-
тельный ответ [23, 25].

Динамика IL‑6 имела разнонаправленный характер, что 
отражает его двойственную роль в патогенезе ДЦП. Сни-
жение IL‑6 в 1‑й группе может свидетельствовать об умень-
шении исходного воспалительного фона на фоне антиок-
сидантной поддержки. При этом во 2‑й группе наблюда-
лась тенденция к повышению уровня IL‑6, что согласуется 
с представлениями о миокиновой функции данного цито-
кина: при физической нагрузке скелетные мышцы секре-
тируют IL‑6 как регулятор, запускающий каскад противо-
воспалительных реакций (стимуляция IL‑10, антагониста 
рецептора интерлейкина-1 [IL‑1ra]) и подавляющий про-
дукцию TNF-α [23, 25]. Комбинированная терапия, веро-
ятно, обеспечивает оптимальный баланс между провоспа-
лительным и адаптивным ответом на реабилитацию.

Клиническая значимость выявленных биохимиче-
ских изменений подтверждается достоверным улучшени-
ем моторных и когнитивных функций: в 1‑й группе сте-
пень улучшения моторных показателей составила 37,6—
58,7%, когнитивных — 14,4—52,6%, что значимо превышало 
аналогичные значения во 2‑й группе (24—39 и 5—22% соот-
ветственно; p<0,05). Улучшение клинических параметров 
коррелировало со снижением уровня провоспалительных 
цитокинов и МДА, что подтверждает гипотезу о влиянии 
системного воспаления и оксидативного стресса на ней-
ропластичность и функциональные исходы реабилита-
ции [12, 31, 32].

Показано преимущество роботизированной терапии 
при ДЦП над традиционной физической терапией по функ-
циональным исходам [22]. В нашем исследовании стандар-
тизация параметров тренировки позволила минимизиро-
вать вариабельность ответа и выявить достоверные корреля-
ции между клиническими и биохимическими параметрами. 
Экспериментальные исследования на моделях перивентри-
кулярной лейкомаляции показывают, что модуляция вос-
паления при одновременной активации антиоксидантной 
защиты способствует восстановлению миелиновых оболо-
чек и улучшению функций белого вещества [33], что мо-
жет частично объяснить наблюдаемое улучшение мотор-
ных функций. Также показано, что дозированные физиче-
ские нагрузки модулируют цитокиновый профиль в сторону 
противовоспалительного, способствуя улучшению двига-
тельной функции [34].

Исходя из вышеизложенного, можно заключить, что 
комплексный патогенетически обоснованный подход, со-



S.S. Korsakov Journal of Neurology and Psychiatry, 2026, vol. 126, no. 5� 81

Клиника и лечение нервных  
и психических заболеваний�

Clinical presentation and treatment of nervous  
and mental diseases

четающий антиоксидантную фармакотерапию и дозиро-
ванную роботизированную тренировку, позволяет улуч-
шить функциональные когнитивные и моторные пока-
затели, модулирует воспалительный ответ, обеспечивая 
антиоксидантную защиту у детей со спастическим ДЦП. 
Сопряженная динамика цитокинов и маркеров ПОЛ под-
тверждает взаимосвязь этих процессов в патогенезе спа-
стического ДЦП и открывает возможности для биомар-
кер-ориентированного подхода к персонализации реаби-
литационных программ.

Заключение

Полученные данные указывают на существование зна-
чимого положительного модулирующего эффекта препа-
рата Мексидол на показатели свободнорадикального ста-
туса и системного воспаления, что существенно повыша-
ет эффективность двигательной реабилитации. Включение 
Мексидола в комплексное лечение детей со спастическим 
церебральным параличом способствует улучшению функ-
циональных показателей двигательной активности и мо-
бильности. Значительное снижение уровней TNF-α и МДА 
подтверждает целесообразность одновременного воздей-

ствия на оба звена патогенеза: антиоксидантная фарма-
котерапия уменьшает оксидативный компонент каскада, 
а дозированная двигательная активность через миокино-
вый механизм модулирует воспалительный ответ.

В ходе исследования не зарегистрировано нежелатель-
ных явлений, что подтверждает высокую степень безо-
пасности препарата Мексидол для детей 6 лет и старше. 
Следует отметить, что проведение многоцентровых пла-
цебо-контролируемых исследований позволит получить 
дополнительные статистически обоснованные результа-
ты для подтверждения результатов нашего исследования.
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