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Резюме

Мета. Дослідження стану когнітивних функцій (КФ) та церебральної ауторегуляції (ЦА) у па-
цієнтів з цереброваскулярною патологією (ЦВП), яка сформувалася на тлі наслідків COVID-19.
Матеріали та методи. Обстежено 108 пацієнтів, (49 чоловіків та 59 жінок), які перенесли 
COVID-19, в т. ч. з хронічною ішемією мозку (ХІМ) в компенсованій (I група n=24) та субком-
пенсованій (II група n=38) стадіях, та 46 пацієнтів (III група), які перенесли в постковідному 
періоді ішемічний інсульт (ІІ). Дослідження КФ проводили за допомогою шкали Mini- Mental 
State Examination (MMSE), батареї тестів Frontal Assessment Batter (FAB), тест на запам’ято-
вування 10 слів. Дослідження показників ЦА проводилось на ультразвуковому сканері з ви-
значенням коефіцієнтів реактивності на гіперкапнічне (КрСО2) та гіпервентиляційне (КрО2) 
навантаження, індексу вазомоторної реактивності (ІВМР), функціональний нітрогліцерино-
вий тест (КрФНТ). Отримані результати були обраховані статистично із застосуванням пара-
метричного критерію АНОВА та непараметричного критерію Kruscall- Wallis.
Результати. За шкалою MMSE середня бальна оцінка знаходиться у діапазоні легких когнітивних 
розладів (КР) (25,5±0,6 балів – I група), а також деменції легкого ступеня (23,6±0,2 та 20,9±0,4 балів 
у II та III групах відповідно), у III групі ці значення межують з помірною деменцією. При тесті 
FAB відзначалися помірні КР з порушенням праксису та просторової діяльності (I група), тяжкі 
КР з порушенням праксису та мовленнєвої функції (II група) та деменція (III група). У пацієнтів 
всіх груп спостерігалося зниження показників КрСО2, значення КрО2 у I групі суттєво не змі-
нювалися, у II та III групах були значно знижені. Значення ІВМР були незначно знижені в I гру-
пі (62,9±7,5, КГ – 71,5±6,9), різко знижені в II та III групах (II група – 51,2±4,6, p<0,05; III група – 
42,1±3,9, p<0,05). Також у II та III групах відзначалася значно виражена гіпореактивність на ФНТ.
Висновки. У пацієнтів з компенсованою ХІМ відзначалися помірні КР праксису та просторо-
вої діяльності, у субкомпенсованій групі ХІМ спостерігалися тяжкі КР з порушенням контр-
олю за діяльністю та праксисом, у пацієнтів з наслідками ІІ відзначалися ознаки судинної де-
менції. Найбільш значуще зниження показників ІВМР, як інтегрального показника стану ЦА, 
спостерігається у пацієнтів з ІІ, також значне зниження цього індексу відмічається в субком-
пенсованій групі ХІМ, що підтверджує високу вірогідність розвитку ІІ в цій групі пацієнтів.

Ключові слова: цереброваскулярна патологія, коронавірусна інфекція, хронічна ішемія 
мозку, ішемічний інсульт, когнітивні порушення, ауторегуляція мозкового кровообігу

ВСТУП

Цереброваскулярна патологія (ЦВП) залишаєть-

ся однією з провідних причин летальності, головною 

причиною інвалідизації, зниження якості життя. Від-

значається тенденція до збільшення поширеності та 

захворюваності на ЦВП як гострих мозкових інсуль-

тів (ГМІ), так і хронічних прогресуючих форм внаслі-

док пандемії коронавірусної інфекції (COVID-19) [1].
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Прогресуванню хронічної ішемії мозку (ХІМ) 

сприяє розвиток коронавірусної інфекції з частою 

появою немоторної симптоматики у вигляді когні-

тивних порушень, психоемоційних та інших розладів 

ЦНС, що призводить до погіршення стану пацієнта 

з великою вірогідністю розвитку більш тяжких судин-

них пошкоджень ЦНС, в т. ч. ГМІ [2, 3].

Відзначається значне «омолодження» осіб, що 

перенесли ГМІ на тлі інфікування SARS-CoV-2 [4, 

5]. Відсутність факторів ризику ГМІ та молодий вік 

значно ускладнює прийняту терапію та реабілітацію 

[2, 3]. Зареєстровано розвиток ГМІ у відстроченому 

періоді після інфікування SARS-CoV-2 [6-8].

Клінічний перебіг ГМІ на тлі COVID-19 за пато-

генетичними механізмами пов’язаний з гіперкоагуля-

цією внаслідок системного запалення, цитокінового 

шторму, ураження ендотелію та з іншими факторами 

[2, 3]. Важливою клінічною особливістю пов’язаного 

з коронавірусною інфекцією ішемічного інсульту є син-

дром когнітивних порушень, особливо на тлі характер-

ної для ішемії мозку іншої коморбідної патології. Ког-

нітивний дефіцит несе суттєвий негативний вплив на 

процес реабілітації хворих на ГМІ, утруднює патогене-

тичну фармакологічну корекцію інсульту, особливо при 

наявності персистуючих когнітивних порушень [9, 10].

Важливим механізмом інфекційного пошкодження 

нервової системи є клінічні прояви пов’язані з гіперкоа-

гуляцією внаслідок системного запалення, цитокінового 

шторму, ендотеліїту, що виникає, та з іншими фактора-

ми, що призводить до судинних уражень ЦНС [7]. Крім 

цього, зміни гемодинаміки легко виникають внаслідок 

вазоспазму, ураження ендотелію, а також тромбозу на 

додаток до інших судинних проблем при коронавірусній 

інфекції [8]. Оцінка стану цереброваскулярної реактив-

ності (ЦВР) є інформативним інструментом досліджен-

ня функціонального стану судинної системи.

МЕТА

Дослідження стану когнітивних функцій та ау-

торегуляції мозкового кровообігу у пацієнтів з цере-

броваскулярною патологією, яка сформувалася на тлі 

наслідків COVID-19.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 108 пацієнтів (49 чоловіків та 59 жі-

нок) у віці від 32 до 60 років (середній вік 43,6±1,6 ро-

ків), які перенесли COVID-19, в т. ч. з ХІМ в компен-

сованій (I група n=24) та субкомпенсованій (II група 

n=38) стадіях, та 46 пацієнтів (III група), які пере-

несли в постковідному періоді ішемічний інсульт зі 

збереженням мовлення, письма та підтверджений 

нейровізуалізаційно. Контрольну групу (КГ, n=20, 

12 чоловіків та 8 жінок) становили відносно здорові 

люди, які проходили профвідбір.

Давність перенесеного інсульту коливалася у ме-

жах раннього відновлювального періоду. У всіх паці-

єнтів мовлення, письмо були збережені. Було отри-

мано інформовану згоду від усіх пацієнтів на їх участь 

в даних клінічних спостереженнях.

Дослідження когнітивних функцій проводили 

за допомогою короткої шкали психічного стану – 

Mini- Mental State Examination (MMSE) [11], батареї 

тестів для дослідження лобової дисфункції – Frontal 

Assessment Batter (FAB) [12], тест на запам’ятовуван-

ня 10 слів за методикою А. Р. Лурія [13].

Дослідження показників цереброваскулярної 

реактивності церебральних артерій проводилось 

у триплексному режимі на ультразвуковому сканері 

Ultima- PA (РАДМИР, Україна). Досліджувалися на-

ступні коефіцієнти реактивності:

1) гіперкапнічне навантаження, коефіцієнт ре-

активності КрСО2;

2) гіпервентиляційне навантаження, коефіцієнт 

реактивності КрО2;

3) індекс вазоморної реактивності – ІВМР;

4) функціональний нітрогліцериновий тест, ко-

ефіцієнт реактвності – КрФН Т.

Отримані результати були обраховані статистич-

но із застосуванням параметричного критерію АНОВА 

та непараметричного критерію Kruscall- Wallis. Статис-

тичні розбіжності вважали вірогідними при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ

По результатах тесту Лурія простежена тенденція 

до зниження продуктивності тесту на запам’ятовуван-

ня слів у всіх обстежених групах пацієнтів в залежно-

сті від ступеня пошкодження ЦНС (р <0,05). У I гру-

пі середні значення тесту на всіх етапах пред’явлення 

слів були достовірно вище, ніж у II і III групах. Також 

були зареєстровані значні коливання цих показників 

залежно від стадії ішемічного ушкодження мозку, за-

значалося порушення селективності, звуження обсягів 

безпосереднього та відстроченого відтворення. (рис. 1).

Згідно отриманих даних за шкалою MMSE се-

редня бальна оцінка знаходиться у діапазоні легких 

когнітивних розладів (25,5±0,6 балів – I група), а та-

кож деменції легкого ступеня (23,6±0,2 та 20,9±0,4 

балів у II та III групах відповідно), причому у III групі 

ці значення межують з помірною деменцією зі зни-

женням балів за усіма пунктами шкали оцінки пси-

хічного статусу. Дані розлади формують судинну де-

менцію, яка в деяких спостереженнях виходила на 

перше місце. В I групі результати MMSE були зниже-

ні за рахунок концентрації уваги, копіювання, у гру-

пі – пам’яті, послідовності команд та ін.
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Рисунок 1. Динаміка середньої кількості запам’ятовування 10 слів в трьох (короткострокова) і у відстрочених (довготривала пам’ять) 
пред’явленнях у пацієнтів в групах в залежності від компенсації ішемічних процесів.

При вивчені середніх показників тесту «Батареї 

лобної дисфункції» (FAB) в обстежених групах зафік-

совано: помірні когнітивні розлади з порушенням 

праксису, просторову діяльність (I група), тяжкі ког-

нітивні розлади з порушенням контроля за діяльніс-

тю, програмування, праксису, мовленнєвої функції 

(II група) та деменцію (III група) де зниження функ-

ціонування ЦНС щодо кожного категоріального 

узагальнення.

У пацієнтів I, II та III груп спостерігалося зни-

ження показників КрСО2 (К Г –1,28±0,06; 1 група –

1,17±0,04, II група – 1,14±0,03, III група – 1,10±0,03). 

Значення КрО2 у I групі суттєво не змінювалися, у II 

та III групах були значно знижені без вираженої різ-

ниці між цими групами (К Г – 0,36±0,03, I група –

0,34±0,04, II група – 0,26±0,02, p<0,05; III група –

0,24±0,02, p<0,05).

Відсутність значних змін реактивності на О2 

у I групі порівняно з II та III групою можна поясни-

ти тим, що вазоконстрикторний механізм регуляції 

у пацієнтів із судинною патологією виснажується пі-

зніше відповідного вазодилататорного.

Значення ІВМР як інтегрального показника 

стійкості церебральної ауторегуляції були незначно 

знижені в I групі (62,9±7,5, КГ – 71,5±6,9), а також 

різко знижені в II та III групах (II група – 51,2±4,6, 

p<0,05; III група – 42,1±3,9, p<0,05). Дані зміни най-

більшою мірою були властиві пацієнтам III групи.

Також у II та III групах, приблизно в рівній мірі, 

відзначалася значно виражена гіпореактивність на 

ФНТ (КГ – 0,16±0,02, II група – 0,05±0,01, p<0,05; 

III група – 0,01±0,05, p<0,05), яка є найбільш чутли-

вим індикатором порушень функції вазодилатації на 

різних стадіях ЦВП (табл. 1).

Таблиця 1

Показники ЦВР у пацієнтів з ЦВП

Групи пацієнтів КрСО2 КрО2 ИВМР КрФНТ
Контроль (n=20) 1,28±0,06 0,36±0,03 71,5±6,2 0,16±0,02

I гр (n=24) 1,17±0,04 0,34±0,04 62,9±6,5 0,11±0,01

II гр. (n=38) 1,14±0,03 0,26±0,02* 51,2±4,6* 0,05±0,01*

III гр. (n=46) 1,10±0,03 0,24±0,02* 42,1±3,9* 0,06±0,01*

Примітки: * p<0.05 – вірогідні відмінності досліджуваних показників порівняно з відповідними показниками в кон-

трольній групі (статистичний критерій АНОВА).

ДИСКУСІЯ

При ішемічному пошкодженні головного мозку 

та інфікуванні вірусом SARS-CoV-2 включаються аль-

теруючі патогенетичні механізми, що сприяють обтя-

женню клінічної картини вивченої патології, швид-

кому прогресу ішемізації мозку аж до розвитку ГМІ, 

у тому числі у осіб молодого віку, яким вони не влас-

тиві через розвиток низки чинників ризику судинної 

катастрофи. При цьому спостерігаються мнестичні 

розлади, превалювання яких у відновлювальному пе-

ріоді ішемії мозку є ключовою патогенетичною лан-
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кою маніфестації залишкових органічних і, як наслі-

док цього, функціональних уражень паренхіми мозку 

[13]. В процесі наших досліджень виявлено, що когні-

тивний дефіцит виходить в клінічній картині на пер-

ше місце та потребує ретельної діагностики для своє-

часної корекції та запобіганню негативного впливу на 

реабілітацію [13]. Когнітивний дефіцит та розвиток 

нейропсихологічних синдромів є найбільш пошире-

ними проявами недостатності мозкового кровообігу 

у осіб, що перенесли COVID-19, з швидким форму-

ванням судинної деменції, крім цього можливе заго-

стрення або розвиток нейродегенеративних захворю-

вань ЦНС [14]. При вивчені когнітивних порушень 

також були зареєстровані значні коливання продук-

тивності тесту Лурія залежно від стадії ішемічного 

ушкодження ЦНС в бік звуження обсягів безпосеред-

нього та відстроченого відтворення слів як у групах, 

так і в порівнянні з нормативними показниками. За 

даними MMSE в групах можна простежити форму-

вання судинної деменції.

Зменшення реактивності за показниками ІВМР 

як ознака пошуку оптимального саногенетичного ва-

ріанту церебральної гемодинаміки відбувається пе-

реважно за рахунок вазодилятаторного компонента, 

причому він коливався у значних межах. Наведені дані 

свідчать про значимість ІВМР як інтегрального фак-

тора, що відображає динамічні властивості гомеоста-

тичного діапазону судинної ауторегуляції, у тому числі 

при органічному ураженні її більш високих рівнів. За 

нашими висновками, реактивність у пацієнтів з ХІМ 

в стадії субкомпенсації і пацієнтів з ІІ в анамнезі збі-

гається, особливо за індексами, які відтворюють стан 

вазодилататорного компонента авторегуляції – гіпер-

капнічне навантаження та функціональний нітрогліце-

риновий тест. Така закономірність може вказувати на 

ризик розвитку ІІ у пацієнтів з ХІМ за даними дослі-

джень ЦВР. Це підтверджується іншими дослідження-

ми [15-16], які визначили зниження показників реак-

тивності, особливо, ІВМР як предикторів розвитку ІІ.

ВИСНОВКИ

За результатами дослідження стану когнітивних 

функцій у пацієнтів з компенсованою ХІМ відзнача-

лися помірні когнітивні розлади праксису та просто-

рової діяльністі (I група), у субкомпенсованій групі 

ХІМ спостерігалися тяжкі когнітивні розлади з пору-

шенням контролю за діяльністю та праксисом, мов-

леннєвої функції, у пацієнтів з наслідками ішемічно-

го інсульту відзначалися ознаки судинної деменції.

Найбільш значуще зниження показників ІВМР 

як інтегрального показника стану судинної ауторегу-

ляції, спостерігається у пацієнтів з ішемічним інсуль-

том, також значне зниження цього індексу відміча-

ється в субкомпенсованій групі ХІМ, що підтверджує 

високу вірогідність розвитку ішемічного інсульту 

в цій групі пацієнтів.

Перспективи подальших досліджень. Перенесе-

на коронавірусна інфекція сприяє прогресуванню та 

подальшій декомпенсації ішемії через пряме пошко-

дження церебральної судинної системи. Актуальни-

ми є подальші комплексні дослідження когнітивних 

функцій та церебральної гемодинаміки у пацієнтів 

з наслідками ковідної інфекції. Перспективним на-

прямком досліджень є розробка стратегії фармакоте-

рапевтичної корекції когнітивних порушень з ураху-

ванням функціонального стану судинної системи та 

механізмів церебральної ауторегуляції.

ДОТРИМАННЯ ЕТИЧНИХ НОРМ

Дослідження проводилися відповідно до Гель-

сінської Декларації та по узгодженню з комісією 

з біоетики Одеського Національного медичного 

університету.

ФІНАНСУВАННЯ ТА КОНФЛІКТ ІНТЕРЕСІВ

Конфлікту інтересів немає. Автори гарантують, 

що вони не отримували жодних винагород у будь-

якій формі, здатних вплинути на результати роботи.

ВНЕСОК АВТОРІВ У ВИКОНАННЯ РОБОТИ

Калашніков В.Й.: ідея, мета, збір матеріалу до-

слідження, підготовка тексту статті; Стоянов О. М.: 

ідея, мета, збір матеріалу дослідження, аналіз отри-

маних результатів; Вастьянов Р.С.: ідея, мета, аналіз 

отриманих результатів; Мірджураєв Е.М.: збір ма-

теріалу дослідження, аналіз отриманих результатів; 

підготовка тексту статті; Сисун Л.А.: збір матеріалу 

дослідження, аналіз отриманих результатів,  підго-

товка статті до друку; Колесник О.О.: збір матеріалу 

дослідження, аналіз отриманих результатів, підготов-

ка статті до друку.
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Summary

ASSESSMENT OF THE STATUS OF COGNITIVE FUNCTIONS AND AUTOREGULATION OF CEREBRAL BLOOD 

CIRCULATION IN PATIENTS WITH CEREBROVASCULAR PATHOLOGY AGAINST THE CONSEQUENCES 

OF COVID-19

 Valeriy Y. Kalashnikov1, Olexandr M. Stoyanov2, Rooslan S. Vastyanov2, Elbek M. Mirzhuraev3, Larisa A. Sysun1, 

Olena O. Kolesnik2

1 – Kharkiv National Medical University, Kharkiv, Ukraine
2 – Odessa National Medical University, Odessa, Ukraine
3 – Tashkent Institute for the Advancement of Doctors, Tashkent, Uzbekistan

Aim. The aim of the study. Study of the state of cognitive functions (CF) and cerebral autoregulation (CA) in 
patients with cerebrovascular pathology (CVP), which was formed against the background of the consequences 
of COVID-19.
Materials and methods. 108 patients (49 men and 59 women) who suffered from COVID-19 were examined, 
including those with chronic cerebral ischemia (CCI) in compensated (I group n=24) and subcompensated 
(II group n=38) stages, and 46 patients (III group) who suffered an ischemic stroke (II) in the post-epidemic 
period. CF research was conducted using the Mini- Mental State Examination (MMSE) scale, the Frontal 
Assessment Batter (FAB) test battery, a 10-word memorization test. (KrO2) load, vasomotor reactivity index 
(IVMR), functional nitroglycerin test (KrFNT). The obtained results were statistically calculated using the 
parametric ANOVA test and the non-parametric Kruscall- Wallis test.
Results. According to the MMSE scale, the average score is in the range of mild cognitive disorders (CD) 
(25.5±0.6 points – I group), as well as mild dementia (23.6±0.2 and 20.9±0.4 points in groups II and III, 
respectively), in group III these values border on moderate dementia. In the FAB test, moderate CD with 
impaired praxis and spatial activity (group I), severe CD with impaired praxis and physical function (group II) 
and dementia (group III) were noted. A decrease in KrCO2 indicators was observed in patients of all groups, 
KrO2 values in group I did not change significantly, in groups II and III they were significantly reduced. 
IVMR values were slightly reduced in group I (62.9±7.5, CG – 71.5±6.9), sharply decreased in groups II and III 
(group II – 51.2±4.6, p<0 .05; III group – 42.1±3.9, p<0.05). Also, in groups II and III, significantly pronounced 
hyporeactivity to FNT was noted.
Conclusions. Moderate CD of praxis and spatial activity was noted in patients with compensated CCI, severe 
CD with impaired control over activity and praxis was observed in the subcompensated CCI group, signs 
of vascular dementia were noted in patients with II consequences. The most significant decrease in IVMR 
indicators as an integral indicator of the state of CA is observed in patients with II, also a significant decrease 
of this index is noted in the subcompensated group of CCI, which confirms the high probability of the 
development of II in this group of patients.

Keywords: cerebrovascular pathology, coronavirus infection, chronic cerebral ischemia, ischemic stroke, 
cognitive disorders, autoregulation of cerebral blood circulation


