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Аннотация. В статье оценены тяжесть клинического состояния и ряд биохимических показателей 51 пациента 
с аневризматическим внутричерепным кровоизлиянием (ВЧК) на момент госпитализации и после проведения нейро-
хирургического лечения, включавшего наряду со стандартной терапией использование сульфата магния. Так, на мо-
мент госпитализации у 75 % пациентов контрольной группы и у 50 % основной установлен церебральный сосуди-
стый спазм по данным транскраниальной допплерографии, выявлены активация процессов перекисного окисления 
липидов, снижение активности супероксиддисмутазы, увеличение содержания фактора роста эндотелия сосудов 
и высокочувствительного С-реактивного белка (СРБ) при уменьшении уровня стабильных продуктов обмена моно-
оксида азота. У пациентов основной группы после нейрохирургического лечения и курсового применения сульфата 
магния отмечалось статистически значимое улучшение клинического состояния по шкале Ханта–Хесса и модифи-
цированной шкале Фишера, а также увеличение баллов по шкале комы Глазго при нормализации показателей про-, 
антиоксидантного состояния крови. В то же время у пациентов обеих групп сохранялись высокое содержание высоко-
чувствительного СРБ и низкий уровень нитратов/нитритов в крови. Следовательно, использование сульфата магния 
в дополнение к стандартной терапии способствует улучшению клинического состояния пациентов с ВЧК и повы-
шению антиоксидантного потенциала крови в послеоперационном периоде.
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CORRECTION OF METABOLIC DISORDERS IN PATIENTS 
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Abstract. The article presents data assessment of the severity of the clinical condition and a number of biochemical 
parameters in 51 patients with aneurysmal intracranial hemorrhage on the 10th day, on average, after the rupture of the arterial 
aneurysm and after treatment with the additional use of magnesium sulfate to standard therapy in the postoperative period. 
It is shown, that at the time of hospitalization, 75 % of patients in the control group and 50 % of patients in the main group 
had cerebral vascular spasm according to transcranial dopplerography; activation of lipid peroxidation processes, a decrease 
in superoxide dismutase activity, an increase in the content of vascular endothelial growth factor and highly sensitive C-reactive 
protein (CRP) with a decrease in the level of stable nitrogen monoxide exchange products were detected. A statistically significant 
improvement in the clinical condition of patients on the Hunt-Hess scale, the modified Fisher scale, and an increase in the score 
on the Glasgow coma scale with normalization of pro- and antioxidant status of the blood were revealed in the main group 
after neurosurgical treatment and course use of magnesium sulfate. At the same time, high levels of highly sensitive CRP and low 
levels of nitrates/nitrites in the patients blood of both groups are maintained. Consequently, the additional use of magnesium 
sulfate improves the clinical condition of patients with intracranial hemorrhage and increases the antioxidant potential of the blood 
in the postoperative period.
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Введение. Внутричерепное кровоизлияние (ВЧК) в настоящее время считается одним из самых 
серьезных заболеваний центральной нервной системы. К этой тяжелой патологии мозга часто 
приводят болезни артерий и вен различного калибра, сосудистые аневризмы и мальформации, 
амилоидная ангиопатия у лиц пожилого возраста и разнообразные нарушения системы гемоста-
за [1]. Возникновение внутримозгового и субарахноидального кровоизлияния (САК) вследствие 
разрыва артериальной аневризмы (АА) сопряжено с резкой активацией системы гемостаза, фи-
зиологический смысл которой состоит в остановке кровотечения [2]. Повреждение гематоэнце-
фалического барьера с формированием отека вокруг гематомы вызвано прорывом во внесосуди-
стое пространство тромбина, гемоглобина, ионов железа из разорвавшегося сосуда и развитием 
воспалительного ответа на данные компоненты крови [3]. 

Сосудистый спазм (СС) и следующий за ним отсроченный ишемический неврологический 
дефицит являются основными причинами неблагоприятных последствий у пациентов с разры-
вами АА. В патогенетических механизмах сокращения церебральных артерий установлено уча-
стие таких факторов, как Са2+-зависимое сокращение гладкомышечных клеток церебральных 
артерий, обусловленное значительным повышением внутричерепного давления, воздействием 
биологически активных веществ на трансмембранные каналы, активацией реакций воспаления 
и перекисного окисления липидов [2]. Так, в экспериментальных и клинических исследованиях 
было продемонстрировано, что объем крови с продуктами распада эритроцитов и гемоглоби- 
на, излившейся при САК, играет существенную роль в риске развития спазма церебральных со-
судов [4, 5]. Оксигемоглобин является вазоактивным веществом, и снижение его концентрации 
при возрастании уровня дезоксигемоглобина в спинномозговой жидкости (СМЖ) при САК корре-
лирует с развитием вазоспазма [6]. Свободные радикалы, образующиеся вследствие воздействия 
крови из разорвавшейся аневризмы и продуктов распада гемоглобина, действуют как вазокон-
стриктор и играют значимую роль в опосредовании многих звеньев развития СС [7]. Так, пока-
зано, что концентрация в плазме гидропероксидов сложных эфиров холестерина, образующихся 
в процессе перекисного окисления липидов, была повышена и достигала пика через 5 сут после 
развития САК. Кроме того, возросшие их уровни были связаны с повышенной смертностью 
и риском развития вазоспазма и коррелировали со шкалой исходов Глазго [8].

Эндотелиальный релаксирующий фактор, такой как оксид азота (NO), играет центральную 
роль в обеспечении вазодилатации при спазме сосудов [9]. Поскольку NO – это диффундирую-
щий свободнорадикальный газ с периодом полураспада в секундах и на сегодняшний день не 
существует эффективного метода для точного его обнаружения и измерения in vivo, многие ис-
следователи сосредоточились на поиске его метаболитов. В работе [10] было показано повыше-
ние уровня NOx в СМЖ в первые 24 ч после САК, который постепенно уменьшался, а также 
были выявлены корреляционные связи между общей концентрацией нитритов/нитратов и уров-
нем оксигемоглобина в СМЖ. При разрыве АА с развитием САК, СС и формированием очагов 
ишемии в условиях ацидоза происходит образование из монооксида азота повышенного количе-
ства активных форм кислорода, в частности пероксинитрита, который повреждает клеточные 
мембраны, ДНК и блокирует тканевое митохондриальное дыхание [11]. Наряду с этим при раз-
витии СС снижается концентрация NO в нейронах и гладкомышечных клетках церебральных 
артерий, что связано с падением внутриклеточной концентрации АТФ и L-карнитина [2].

Ключевым регулятором ангиогенеза для эндотелиоцитов является фактор роста эндотелия 
сосудов (англ. Vascular endothelial growth factor-A, VEGF-А), который индуцируется в макрофа-
гах, Т-клетках, астроцитах, гладкомышечных клетках, кардиомиоцитах, эндотелии, кератиноци-
тах. Он блокирует апоптоз эндотелиальных клеток кровеносных сосудов, индуцирует протеиназы, 
усиливает проницаемость сосудов. Ингибирование активности VEGF-А запускает апоптоз эндо-
телиоцитов, что снижает образование новых сосудистых коллатералей, усугубляя церебраль-
ную ишемию [12, 13]. В то же время известно, что гипоксия является одной из основных причин 
активации VEGF-А. В связи с этим необходимо дальнейшее изучение роли VEGF-А в формиро-
вании АА, а также его участия в развитии церебрального СС при аневризматическом ВЧК.

Все большее количество научных данных свидетельствует о ключевой роли воспаления в па-
тогенезе вторичных нарушений головного мозга при САК. Продемонстрировано, что лейкоцитоз 
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и лихорадка связаны с худшими исходами при САК [14, 15]. Кроме того, уровни IL-6 и хемотак-
сического белка-1 моноцитов в СМЖ выше у пациентов, у которых развивается вазоспазм [16]. 
Измерения в желудочках цистерны у пациентов с разорванными и неразорвавшимися аневриз-
мами показали, что IL-8 и E-селектин являются маркерами воспаления. Воспалительная реакция 
после aневризматического САК достигает пика на 5–7-е сутки после разрыва и остается в значи-
тельной степени компартментированной в ЦНС [17].

До настоящего времени вопрос о возможности применения препаратов магния в профилак-
тике и лечении СС при САК остается дискутабельным [18, 19]. 

Экспериментальные исследования показали, что MgSO4 ингибирует высвобождение возбуж-
дающих аминокислот, блокирует рецепторы N-метил-D-аспартата (NMDA) и предотвращает по-
ступление кальция в клетку [20]. Магний также увеличивает деформируемость эритроцитов, что 
может уменьшить возникновение церебрального вазоспазма и снизить нейрональное поврежде-
ние [21, 22]. Следовательно, изучение вклада различных метаболических процессов в патогене-
тическую структуру аневризматического САК и развитие СС, который развивается от 3 до 14 сут 
после разрыва АА и в послеоперационном периоде, позволит установить некоторые биохимиче-
ские закономерности этого сложного и многоэтапного патологического состояния. 

Цель исследования – изучить у пациентов с аневризматическими внутричерепными крово
излияниями изменение ряда биохимических показателей на момент госпитализации и после 
проведенного лечения, включавшего наряду со стандартной терапией использование блокатора 
NMDA-рецепторов – сульфата магния.

Материалы и методы исследования. В исследование вошел 51 пациент с разорвавшимися 
АА в остром периоде САК (4–21-е сутки) в возрасте 52,1 ± 12,9 года, поступивший в нейрохирур-
гические отделения РНПЦ неврологии и нейрохирургии. Всем пациентам выполняли микрохи-
рургическое клипирование аневризмы и проводили стандартное лечение cогласно клиническим 
протоколам «Диагностика и лечение пациентов с нетравматическими внутричерепными крово-
излияниями», утвержденным Постановлением МЗ РБ от 01.06.2017 г. № 55. 

В зависимости от полученного лечения сформированы две группы пациентов. В основную 
группу вошли 27 пациентов в возрасте 52,3 ± 14,8 года, из них 9 (33 %) мужчин и 18 (67 %) жен-
щин, оперированных на 10-е (6–12-е) сутки после разрыва АА. Размер АА составил 6,3 ± 2,1 мм. 
Пациенты основной группы дополнительно к стандартному лечению 1 раз в сутки (6–9 инъекций) 
получали 10 мл 25 %-ного р-ра сульфата магния, разведенного в 250 мл 0,9 %-ного раствора хло-
рида натрия, внутривенно капельно под контролем АД.

Контрольную группу составили 24 пациента в возрасте 51,8 ± 10,8 года, из них 10 (42 %) мужчин 
и 14 (58 %) женщин, оперированных на 10-е (7–13-е) сутки после разрыва АА и развития САК. 
По данным КТ-ангиографии, максимальный размер аневризмы у этих пациентов составил 7,3 ± 2,1 мм.

 Изначально пациенты обеих групп не различались (р > 0,05) между собой по возрасту, полу, 
размеру и локализации аневризм, а также по количеству дней, прошедших с момента разрыва 
АА до ее хирургического лечения. 

Для сравнения с нормальными показателями обследовано также 22 практически здоровых 
добровольца (5 мужчин и 17 женщин), средний возраст которых составил 44,5 ± 12,3 года.

У всех пациентов в до- и послеоперационном периоде оценивали неврологический статус, 
тяжесть САК по шкале Ханта–Хесса. Для оценки угнетения уровня сознания пациентов при- 
меняли шкалу комы Глазго (ШКГ), для оценки риска развития церебрального СС после ВЧК 
при первичной КТ головного мозга (данные анамнеза) – модифицированную шкалу Фишера. 

Для определения размеров, локализации аневризмы и внутримозговых кровоизлияний вы-
полняли спиральную компьютерную томографическую ангиографию (СКТ-АГ) на аппарате 
Discovery CT750HD.

Для оценки СС при поступлении в стационар и на момент выписки проводили исследования 
линейных скоростей кровотока и рассчитывали индекс Линдегаарда (ИЛ) с помощью ультразвуко-
вого дуплексного сканирования (УЗДС) экстракраниальных отделов магистральных артерий голо-
вы и транскраниального дуплексного сканирования на ультразвуковом аппарате HD 11 XE (Philips). 
Легкую степень выраженности церебрального СС устанавливали при увеличении пиковой систо-
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лической скорости кровотока (Vps) в М1 сегменте средней мозговой артерии (СМА) до 130–160 см/с 
и ИЛ менее 3. Увеличение Vps от 160 до 240 см/с, а ИЛ от 3 до 6 считали умеренным СС, более 
240 см/с и ИЛ свыше 6 – выраженным. 

Биохимические исследования включали определение концентрации продуктов, взаимодей-
ствующих с тиобарбитуровой кислотой (ТБК-П) в сыворотке, по методике, модифицированной 
В. А. Костюком [23]. Активность супероксиддисмутазы в цельной крови определяли по реакции 
супероксидзависимого окисления кверцетина [24], концентрацию стабильных продуктов обмена 
монооксида азота (нитратов/нитритов) – с помощью реактива Грисса, концентрацию высокочув-
ствительного С-реактивного белка (вчСРБ) – на биохимическом анализаторе AU 400 фирмы 
Olympus (Япония–США) с использованием реагентов производства Olympus, концентрацию фак-
тора роста эндотелия сосудов в сыворотке крови – методом твердофазного иммуноферментного 
анализа ELISA тест-наборами Fine Test производства Wuhan Fine Biotech Co., Ltd (Китай) на имму-
ноферментном анализаторе BioTek.

При статистической обработке полученных данных применяли программу Statistica 10.0. 
При нормальном распределении данных вычисляли среднее арифметическое и стандартное 
отклонение (M ± SD), при распределении, отличном от нормального, – медиану (Ме) и интервал 
между 25-й и 75-й процентилями. Сравнения проводили с помощью t-критерия Стьюдента для за-
висимых и независимых групп, критерия Манна–Уитни либо критерия Вилкоксона. Сравнение 
двух независимых групп по одному качественному признаку выполняли с помощью критерия χ2 
с поправкой Йетса. Статистически значимыми являлись результаты при p < 0,05.

Результаты и их обсуждение. В основной группе у большинства (15 (55  %)) пациентов 
тяжесть состояния по шкале Ханта‒Хесса при поступлении в стационар была II степени, 
у 8 (30 %) ‒ III степени. По данным СКТ-АГ определена вероятность развития вазоспазма по мо-
дифицированной шкале Фишера у 22 пациентов основной группы на момент разрыва АА (дан-
ные анамнеза): у 8 (36 %) человек – II степени, у 8 (36 %) – III, у 3 (14 %) – IV степени. До опера-
ции (на 10-е (6‒12-е) сутки после разрыва АА) вероятность развития СС в группе уменьшилась: 
у 7 (44 %) человек – I степени, у 4 (25 %) – II, у 3 (19 %) – III, у 2 (12 %) пациентов – IV степени. 

В контрольной группе пациентов при поступлении в стационар тяжесть состояния II степени 
по шкале Ханта–Хесса определялась у большинства (16 (67 %)) обследуемых. По данным СКТ-АГ 
установлена вероятность развития вазоспазма по модифицированной шкале Фишера – у 17 па- 
циентов контрольной группы на момент разрыва АА (данные анамнеза), у 10 (59 %) пациентов – 
III степени, у 2 (12 %) – IV степени. До операции (на 10-е (7–13-е) сутки после разрыва АА) уста-
новлена вероятность развития СС по данной шкале: у 8 (47 %) человек – I степени, у 3 (18 %) – II, 
у 5 (29 %) – III, у 1 (6 %) пациента – IV степени. 

При анализе результатов по шкалам тяжесть клинического состояния пациентов в сравнива-
емых группах до начала лечения в основной и контрольной группах не различалась (р > 0,05): 
средний балл по шкале Ханта–Хесса в основной группе составил 2,1 ± 0,66, в контрольной группе – 
2,3 ± 0,79; средний балл по ШКГ – 14,4 ± 0,67 и 14,5 ± 0,76 соответственно. Массивность крово- 
излияния по модифицированной шкале Фишера, оценивающей вероятность развития симптома-
тического СС, в основной группе в среднем составила 1,92 ± 1,0 балла, в контрольной группе – 
2,07 ± 1,1 балла (в среднем II степень – риск вазоспазма 15–33 %) (табл. 1). 

Т а б л и ц а  1.  Балльная оценка состояния пациентов обеих групп по различным шкалам

T a b l e  1.  Score assessment of the both groups patients on various scales

Клиническая шкала
Основная группа 

р
Контрольная группа

р
До лечения После лечения До лечения После лечения

Ханта–Хесса 2,1 ± 0,66 1,33 ± 0,6 0,001 2,3 ± 0,79 1,9 ± 1,1 0,29
Ком Глазго 14,4 ± 0,67 14,8 ± 0,42 0,001 14,5 ± 0,76 14,5 ± 0,99 0,83
Фишера (модифицированная) 1,92 ± 1,0 1,46 ± 0,8 0,027 2,07 ± 1,1 1,79 ± 1,1 0,104

П р и м е ч а н и е.  Для зависимых групп использован t-критерий Стьюдента, р – статистическая значимость 
различий между данными до и после лечения.
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У пациентов основной группы, оперированных на 10-е (6–12-е) сутки после разрыва АА, 
на момент выписки из стационара установлено статистически значимое улучшение клиническо-
го состояния по изученным шкалам. Показано снижение баллов по шкале Ханта–Хесса и моди-
фицированной шкале Фишера после проведенного сочетанного лечения относительно данных 
до лечения. Также достоверно увеличились баллы по ШКГ после проведенного лечения (табл. 1).

У пациентов контрольной группы, оперированных на 10-е (7–13-е) сутки после разрыва АА 
и развития ВЧК, не установлено достоверной разницы баллов по вышеуказанным шкалам после 
проведенного стандартного лечения (табл. 1).

По данным УЗДС, в основной группе на 10-е (6–12-е) сутки после разрыва АА у 10 (50 %)  
из 20 обследованных выявлен СС как на стороне разрыва АА, так и на контрлатеральной сто- 
роне. Из них у 4 (40 %) пациентов СС был легкой степени, у 3 (30 %) – умеренной, у 3 (30 %) – 
выраженной. При выписке из стационара после проведенного комплексного лечения также 
у 10 (50 %) у пациентов основной группы сохранялись повышенными значения Vps по СМА и ИЛ 
на стороне разрыва АА и контрлатеральной стороне относительно аналогичных показателей 
у здоровых лиц: у 8 (80 %) из них выявлена умеренная степень СС (χ2 = 3,23, р = 0,072) по сравне-
нию с данными до нейрохирургического лечения, у 2 (20 %) – выраженный вазоспазм (рис. 1).

По данным УЗДС, выполненной у 12 пациентов контрольной группы на 10-е (7–13-е) сутки 
после разрыва АА, церебральный СС на момент госпитализации на стороне разрыва АА, либо 
на контрлатеральной стороне, либо с обеих сторон выявлен у 9 (75 %) пациентов: у 2 (22 %) ‒ 
легкой степени, у 5 (56 %) – умеренной, у 2 (22 %) – выраженной. На момент выписки из стацио-
нара у пациентов контрольной группы выявлена нормализация ИЛ на контрлатеральной стороне 
при сохранении повышенных значений Vps по СМА на заинтересованной и контрлатеральной 
сторонах и повышенных значений ИЛ на стороне разрыва АА по сравнению с таковыми у здоровых 
лиц. При выписке из стационара УЗДС признаки СС определены у 8 (67 %) пациентов: у 1 (12,5 %) – 
легкой степени, у 6 (75 %) – умеренной (χ2 = 0, р = 1,0), у 1 (12,5 %) – выраженной (рис. 2).

Следовательно, по данным УЗДС, в основной группе до лечения СС диагностирован у 50 % па-
циентов, после проведенного лечения с дополнительным применением сульфата магния СС – 
у такого же количества (50 %) пациентов. В контрольной группе СС до лечения выявлен у 75 % па-
циентов, после проведенного стандартного лечения – у 67 % пациентов.

Результаты биохимического исследования пациентов с ВЧК основной и контрольной групп 
до нейрохирургического лечения свидетельствуют о том, что в среднем на 10-е сутки после разрыва 
АА у этих пациентов, в отличие от здоровых лиц, развивается дисбаланс про-, антиоксидантной 
систем с возрастанием концентрации ТБК-П (р = 0,003 и р = 0,018) на фоне снижения активно- 
сти СОД в крови (р = 0,05 и р = 0,004) (табл. 2). Нарастающая воспалительная реакция вслед-
ствие выраженного геморрагического повреждения головного мозга у пациентов характеризова-
лась увеличением концентрации вчСРБ, который в обеих группах оказался достоверно выше 
(р = 0,0004 и р = 0,009), чем у здоровых лиц. В то же время в контрольной группе установле- 
но достоверное (р  =  0,009) снижение концентрации стабильных продуктов монооксида азота 
(до 18,6 (15,8‒23,8) мкмоль/л против 25 (19,5‒26) мкмоль/л у здоровых лиц), что, вероятно, свиде-

Рис. 1. Церебральный СС у пациентов основной группы до и после лечения по данным УЗДС

Fig. 1. Cerebral SS in the main group patients before and after treatment according to UZDS
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тельствует о недостаточности синтеза эндотелиального NO, опосредующего расслабление сосуди-
стой стенки и способствующего развитию СС у 75 % пациентов этой группы. 

В литературе имеются сведения об экспериментальных и ранних клинических исследованиях, 
которые согласуются с вовлечением NO в развитие отсроченного церебрального вазоспазма 
после САК. Так, известно, что аневризматическое САК нарушает регуляцию мозгового кровото-
ка. Оксигемоглобин, постепенно высвобождаясь из сгустков крови, окружающих проводящие 
артерии, поглощает NO и разрушает nNOS-содержащие нейроны. Это приводит к снижению 
уровня NO, вызывая вазоконстрикцию артерий, которая инициирует СС. Сужение артерий увели-
чивает напряжение сдвига и стимулирует eNOS, что в нормальных условиях привело бы к уве-
личению выработки NO и расширению артерий. Однако этого не происходит из-за транзиторной 
дисфункции eNOS, вызванной повышенным уровнем эндогенного ингибитора NOS – асиммет
ричного диметиларгинина (АДМА). Повышенный уровень АДМА является результатом сниже-
ния элиминации вследствие ингибирования AДМА-гидролизующего фермента метаболитами 
гемоглобина и билирубин-окисленными фрагментами в артериях при спазме. Дисфункция eNOS 
поддерживает вазоспазм до тех пор, пока уровень AДМA не снизится и не восстановится актив-
ность эндотелиальных клеток, генерирующих NO [25].

Результаты исследования VEGF-A в сыворотке крови показали, что у пациентов до начала 
нейрохирургического лечения (на 10-е сутки после разрыва АА) в обеих группах уровень VEGF-A 
имел тенденцию к увеличению до 85,7 (31,3–585,4) и 87,5 (31,3–113) пг/мл соответственно относи-

Рис. 2. Церебральный СС у пациентов контрольной группы до и после лечения по данным УЗДС

Fig. 2. Cerebral SS in the control group patients before and after treatment according to UZDS

Т а б л и ц а  2.  Биохимические показатели крови у пациентов обеих групп до и после лечения 
в сравнении с данными здоровых лиц, Ме (квартили)

T a b l e  2.  Biochemical parameters in the blood of patients of both groups before and after treatment 
in comparison with data from healthy individuals, Me (quartiles)

Показатель Здоровые лица
Основная группа (n = 23) Контрольная группа (n = 17)

До лечения После лечения До лечения После лечения

ТБК-П, мкмоль/л 1,7 (1,5–2,1) 
 (n = 22)

2,3 (1,9–3,0) 
р = 0,003 1,9 (1,5–3,5) 2,4 (1,8–2,8) 

р = 0,018
2,5 (2,2–3,2) 

р = 0,001
СОД, Е/мл 105,3 (88,1–123) 

(n = 22) 
89,9 (63–107,5) 

р = 0,05 89,8 (72,3–126,5) 73,5 (61,7–87,8) 
р = 0,004 95,3 (76–106,3)

Нитраты и нитриты, 
мкмоль/л

25,0 (19,5–26,0) 
(n = 22) 20,2 (17,8–28,2) 16,1 (14,2–24,3) 

р = 0,006
18,6 (15,8–23,8) 

р = 0,009
19,5 (14–24) 

р = 0,029
вчСРБ, мг/л 1,1 (0,5–2,1) 

(n = 22)
13,5 (2,0–17,7) 

р = 0,0004
6,9 (4,4–22,6) 
р = 0,00009

6,1 (1,8–27,4) 
р = 0,009

14,7 (6,2–24,5) 
р = 0,001

VEGF-А, пг/мл 53,7 (37,3–66,3) 
(n = 14) 85,7 (31,3–585,4) 54,9 (27,1–125,6) 87,5 (31,3–113) 62,2 (28,2–271,8)

П р и м е ч а н и е.  р – сравнение с данными здоровых лиц по U-критерию Манна–Уитни.
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тельно такового у здоровых лиц (53,7 (37,3–66,3) пг/мл), что обусловлено напряженностью фактора 
ангиогенеза и повышением образования новых сосудистых коллатералей. Согласно литератур-
ным данным, нарастание VEGF в крови можно считать следствием активации эндотелиальных 
прогениторных клеток. VEGF, взаимодействуя с ними через специфические тирозинкиназные 
рецепторы, стимулирует образование новых сосудов, увеличивает сосудистую проницаемость 
и активирует вазодилатацию путем усиления синтеза веществ, вызывающих расслабление глад-
комышечных клеток сосудистых стенок, в первую очередь NO [26] и простациклина [27]. 

На 10-е сутки после разрыва АА у пациентов выявлены достоверные отрицательные корре-
ляционные связи между Vps по СМА и VEGF-А (rs = –0,73; р = 0,038) и между ИЛ и VEGF-А 
(rs = –0,76; р = 0,027), что свидетельствует о линейной зависимости снижения скоростных харак-
теристик кровотока по церебральным артериям от активации фактора роста эндотелия сосудов.

На момент выписки из стационара у пациентов обеих групп установлена более высокая кон-
центрация вчСРБ (р = 0,00009 и р = 0,001), чем у здоровых лиц. После проведенного комплексно-
го лечения показатели про- и антиоксидантной систем крови у пациентов основной группы нор-
мализовались. В контрольной группе на момент выписки из стационара выявлено повышение 
активности СОД при сохранении высокой концентрации ТБК-П. В основной группе концентра-
ция стабильных продуктов обмена монооксида азота после лечения составила 16,1 (14,2–24,3) 
мкмоль/л (р = 0,006), в контрольной группе – 19,5 (14–24) мкмоль/л (р = 0,029), что, вероятно, 
свидетельствует о недостаточности синтеза эндотелиального NO, опосредующего расслабление 
сосудистой стенки и обусловливает поддержание СС у пациентов в послеоперационном периоде. 
Возможно, что после нейрохирургического лечения низкие уровни NO могут способствовать 
не только нормализации окислительно-восстановительных процессов в митохондриях, оптими-
зируя транспорт электронов и ускоряя тканевое дыхание, но и образованию супероксид-аниона, 
что было показано в работе [28].

Заключение. Таким образом, анализ метаболических нарушений у пациентов с ВЧК на 10-е сутки 
после разрыва АА продемонстрировал развитие у них про-, антиоксидантного дисбаланса, вы-
раженных признаков системного воспаления в виде повышенного уровня вчСРБ и низкое содер-
жание стабильных продуктов обмена монооксида азота в крови по сравнению с таковыми у здо-
ровых лиц, что характеризует особенности развития ВЧК в эти сроки наблюдения. Внутривен-
ное введение раствора сульфата магния для коррекции неврологических нарушений у пациентов 
приводит не только к клиническому улучшению, но и к нормализации показателей про-, анти-
оксидантной систем крови, что способствует в дальнейшем сохранению функции таких биоло-
гических макромолекул, как ДНК, белки, углеводы, липиды. Введение сульфата магния позво-
ляет минимизировать последствия тяжелых клинико-метаболических нарушений, обусловлен-
ных развитием ВЧК аневризматического генеза.
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