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Perinatal hypoxic-ischemic encephalopathy in children: possible corrections
Afanasieva I.A., Kirichenko M.A. ,  Yuzva A.A.,  Khaytovych N.V.
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Aim of this study was to evaluate the frequency, effectiveness and safety of application of neuroprotectants in children of the first year of 
life, who underwent perinatal hypoxic-ischemic central nervous system injury.
Material and methods of examination. The examination was conducted on the basis of out-patient department of Children’s 
Clinical Hospital No.6 of Shevchenkivskyi District of the city of Kyiv. Randomly were selected infant records of 30 children with hypoxic-
ischemic central nervous system injury in the age from 1 month to 14 years. Among the examined, 19 children (63,3%) were younger than 
1 year; others – 11 (36,7%) – older than 1 year. The complex of children’s examination included medical history, objective examination 
by neurologist, neurosonography. There were studied the frequency of etiologic factors of hypoxic-ischemic central nervous system injury, 
clinical manifestations after birth (Apgar scale) and during examination, including under the influence of complex therapy. 
Results: Hypoxic-ischemic central nervous system injury was diagnosed in 28 children (93,3%) by neurologist at the age of 3 months, in 
remaining 2 children – older than 3 months but under 1 year. Pathological manifestations on the side of central nervous system in children 
older than 1 year were observed in 91%. Main changes during neurosonography included the extension of liquor ways, cysts and 
immaturity of brain structures. All children were prescribed the complex of non-pharmacological therapy, and 40% of children within 45 
days were taking medication Citicoline in age dosage (100 mg 2 times a day). Noted disappearance of the symptoms of anxiety in 4 out 
of 8 children, trembling of chin in 5 out of 6 children, marbling – in 2 out of 3 children, vomiting – in 3 out of 5 children. There were no 
adverse reactions while taking Citicoline.
Conclusion: The use of Citicoline in children of younger age is safe and accelerates the reduction of symptoms of central nervous system 
injury.
Keywords: children, perinatal hypoxic-ischemic encephalopathy, Citicoline.

Гипоксически-ишемическая перинатальная энцефалопатия у детей: возможности коррекции
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Национальный медицинский университет имени А.А. Богомольца, 
г. Киев, Украина
Целью данной работы было оценить и изучить частоту, эффективность и безопасность применения нейропротекторов у детей 1-го 
года жизни, перенесших перинатальное ГИП ЦНС.
Материал и методы исследования. Обследование проводилось на базе поликлинического отделения  ДКБ №6 
Шевченковского района г. Киева. Случайным методом отобраны истории развития 30 детей с ГИП ЦНС  в возрасте от 1 месяца 
до 14 лет. Среди обследованных 19 детей (63,3%) были в возрасте до 1 года; остальные – 11 (36,7%)  старше 1 года. Комплекс 
обследования детей включал сбор анамнеза, объективное исследование неврологом, нейросонографию. Изучалась частота 
этиологических факторов ГИП ЦНС, особенности клинических проявлений сразу после рождения (по шкале Апгар) и на протяже-
ние наблюдения, в том числе под влиянием комплекса терапии.
Полученные результаты: Диагноз ГИП ЦНС у 28 детей (93,3%) был выставлен неврологом  в  возрасте до 3 месяцев, у 
остальных 2 детей – в возрасте старше 3 месяцев, но младше 1 года. Патологические проявления со стороны ЦНС у детей стар-
ше 1 года отмечены у 91%. Основными изменениями при нейросонографии были расширение   ликворных  путей, кисты и незре-
лость структур головного мозга. Всем детям был назначен комплекс немедикаментозной терапии, а 40%  детей в течение 45 дней 
принимали препарат цитиколин  в возрастной дозировке (по 100 мг 2 раза в день). Отмечено исчезновение симптомов беспокой-
ства у 4 из 8 детей, дрожание подбородка у 5 из 6 детей, мраморности – у 2 из 3 детей, срыгивания – у 3 из 5 детей. Не было 
отмечено побочных реакции при приеме цитиколина.
Выводы: Использование цитиколина у детей раннего возраста безопасно и способствует ускорению редукции симптомов пора-
жения ЦНС.  
Ключевые слова: дети, гипоксически-ишемическая перинатальная энцефалопатия, цитиколин.
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Известно, что ежегодно в мире рождается около 78 
млн детей с патологией центральной нервной 
системы (ЦНС), что нередко оканчивается в первые 
годы жизни психо-моторной задержкой или слабоу-
мием [11]. 

Заболевания нервной системы, приводящие к инва-
лидизации и дезадаптации детей, в 70-80% случаев 
обусловлены перинатальными факторами [1, 14]. 
Наиболее частой причиной перинатальных повреж-
дений ЦНС являются гипоксически-ишемические 
поражения мозга (ГИП) – отмечаются  в  47% случаев 
[1, 16].

С перинатальным поражением мозга могут быть 
ассоциированы и менее тяжелые заболевания, но в 
значительной степени определяющие его биологи-
ческую и социальную дезадаптацию [3, 8]. Это, в пер-
вую очередь, касается синдрома дефицита внимания 
и гиперактивности, встречающегося у 2-30% детей 
школьного возраста [8, 11]. 

В Европе ежегодно тратится около 75 млрд евро на 
лечение нарушений когнитивных функций с исполь-
зованием ноотропных средств [5]. Применение 
нейропротекторов особенно актуально в практичес-
кой педиатрии и детской неврологии [2, 3, 14]. 

К ноотропным препаратам с доминирующим мнес-
тическим эффектом (cognitive enhancers) в первую 
очередь относятся холинергические вещества, 
которые обеспечивают усиление синтеза ацетилхо-
лина и его выброса (фосфатидилсерин, лецитин, 
цитиколин). 

Целью данной работы было оценить и изучить час-
тоту, эффективность и безопасность применения 
нейропротекторов у детей 1-го года жизни, перенес-
ших перинатальное ГИП ЦНС.

Материал и методы исследования. Обследование 
проводилось на базе поликлинического отделения  
ДКБ №6 Шевченковского района г. Киева. Случайным 
методом отобраны истории развития 30 (17 мальчи-
ков и 13 девочек) детей с ГИП ЦНС  в возрасте от 1 
месяца до 14 лет. Среди обследованных 19 детей 
(63,3%) были в возрасте до 1 года; остальные – 11 
(36,7%) – старше 1 года. Комплекс обследования 
детей включал сбор анамнеза, объективное исследо-
вание неврологом, нейросонографию. 

Изучалась частота этиологических факторов ГИП 
ЦНС, особенности клинических проявлений сразу 
после рождения (по шкале Апгар) и на протяжении 
наблюдения, в том числе под влиянием комплекса 
терапии.

Результаты обследования и обсуждение. Диагноз 
ГИП ЦНС у 28 детей (93,3%) был выставлен   в  возрас-
те до 3 месяцев, у остальных 2 детей – в возрасте 
старше 3 месяцев, но младше 1 года. 

В анамнезе у 4 (13,3%) детей было обвитие пупови-

ной; недоношенность, внутриутробное инфицирова-
ние и угроза прерывания беременности – с одинако-
вой частотой отмечалось у 3 (10%) детей, кесарево 
сечение – 2 (6,7%) детей,  персистирующее фетальное 
кровообращение – у 1 (3,3%) ребенка. У 46,7% детей  
причина ГИП ЦНС осталась неизвестной (рис. 1).  

Оценка новорожденных по шкале Апгар на 1-ой 
минуте ниже 3 баллов отмечена у 1 (3,3%) ребенка, 3-7 
баллов – у 13 (43,3%) детей, больше 7 баллов – у 16 
(53,3%) детей; на 5-й минуте – соответственно у 3,3%, 
33,3% и 63,3 % детей.

Обследование неврологом в первые месяцы жизни 
позволило выявить у 16 (53,3%) детей синдром 
повышенной нервно-рефлекторной возбудимости 
(ПНРВ). При этом у детей отмечалось беспокойство, 
частые срыгивания, плохой сон, дрожание подбород-
ка. У 7  детей отмечалось только повышение тонуса 
конечностей, оживление рефлексов. 

У 8 (26,7%) детей диагностирован синдром ликворо-
динамических нарушений (ЛДН). Отмечалось беспо-
койство и  плохой сон, повышение тонуса конечнос-
тей. У 3-х детей было прогрессирование ЛДН и форми-
рование гипертензионно-гидроцефального синдрома.

У 3-х (10%) детей отмечался синдром вегетативных 
нарушений – выявлена мраморность кожных покро-
вов, беспокойство, повышенный тонус конечностей. 

Таблица 1
Оценка новорожденных по шкале Апгар

Рис. 1. Возможные этиологические факторы развития ГИП 
ЦНС

Показатель > 7 баллов от 7 до 3 
баллов

< 3 баллов

Абс. % Абс. % Абс. %

1 мин 13 43,3 16 53,3 1 3,3

5 мин 19 63,3 10 33,3 1 3,3
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Еще у 3-х (10%) детей выявлен синдром двигательных 
нарушений (изолированная мышечная дистония). 

Патологические проявления со стороны ЦНС у детей 
старше 1 года отмечены у 10 (91%): у 4-х детей это 
проявлялось недоразвитием речи, у 4-х детей – асте-
новегетативным синдромом, 2-х детей – судорожным 
синдромом, у 2-х детей – детским церебральным 
параличом.

Основными изменениями при нейросонографии 
были расширение   ликворных  путей, кисты и незре-
лость структур головного мозга. 

В таблице 3 приведены результаты терапии 12 детей, 
которые в комплексе с немедикаментозным лечением 
(общий массаж, плаванье, ванны з седативными фито-
препаратами)  в течение 45 дней принимали препарат 
цитиколин  в возрастной дозировке (по 100 мг 2 раза 
в день). Отмечено исчезновение симптомов беспо-
койства у 4 из 8 детей, дрожание подбородка у 5 из 6 
детей, мраморности – у 2 из 3 детей, срыгивания – у 3 
из 5 детей. Не было отмечено побочных реакции при 
приеме цитиколина.

Как известно, цитиколин (цитидин-5'-дифосфохо-
лин) состоит из рибозы, пирофосфата, цитозина (азо-
тистое основание) и холина и является предшествен-
ником фосфатидилхолина (лецитина) – основного 
структурного компонента всех клеточных мембран, 
включая нейрональные и таким образом способству-
ет восстановлению поврежденных мембран клеток. 

Препарат усиливает ресинтез фосфолипидов клеточ-
ной мембраны (мембранотропное действие), способ-
ствуя репарации и стабилизации мембран нейронов 
и их органелл, прежде всего митохондрий, способ-
ствуя восстановлению уровня других фосфолипидов 
клеточных мембран (возможно, за счет снижения 
высвобождения арахидоновой кислоты и предотвра-
щения активации фосфолипазы А2). Это препятствует 
избыточному образованию свободных радикалов, а 
также предотвращает гибель клеток, воздействуя на 
механизмы апоптоза. Кроме того, цитиколин способ-
ствует повышению уровня глутатиона и активности 
глутатионредуктазы, усиливая активность антиокси-
дантных систем. Снижая проницаемость гемато-энце-
фалического барьера цитиколин способствует умень-
шению выраженности отека мозга. Цитиколин, явля-
ясь донором холина для синтеза нейротрансмиттера 
ацетилхолина, влияет на центральные механизмы, 
вовлеченные в когнитивное поведение посредством 
холинергического действия. Препарат восстанавли-
вает активность ацетилхолинэстеразы и Na+/K+ насо-
сов в гиппокампе, что повышает его функциональную 
активность и способствует улучшению мнестических 
процессов, улучшает внимание, обучение и память [2, 
5, 8, 19].

В экспериментальных исследованиях на животных 
выявлено эффективность цитиколина в предупрежде-
нии бронхопульмональной дисплазии [13], некроти-
ческого энтероколита [14]. В исследованиях in vitro 
[17] и на экспериментальных животных [16] доказано, 
что цитиколин оказывает нейропротективное дей-
ствие через уменьшение апоптоза нейроцитов в усло-
виях глутаматной экзайтотоксичности, дозозависимо 
снижая активацию каспазы-3 и экспрессию Hsp70 при 
ишемии мозга [16].

В некоторых исследованиях показано эффектив-
ность применения цитиколина у детей первого года 
жизни с поражением ЦНС [2, 5, 12, 13, 15, 18]. Включение 
цетиколина в стандартный комплекс лечения в позд-
нем неонатальном периоде новорожденных с ГИП 
ЦНС после перенесенной перинатальной асфиксии 
улучшает адаптационно-компенсаторную способ-
ность ребенка справляться со стрессовыми фактора-
ми и способствует более быстрому восстановлению в 
них активного и пассивного тонуса [7]. Включение 
цитиколина в комплекс ранней реабилитации детей с 
органическими поражениями ЦНС позволяет умень-
шить речевые, когнитивные и двигательные наруше-
ния, качество жизни ребенка и его социальную адап-
тацию [4, 10]. 

Результаты нашего исследования показали, что 
только в половине случаев (у 53,3%) у детей с ГИП ЦНС 
удается выявить в анамнезе этиологический фактор. У 
43,3% новорожденных с ГИП ЦНС на 1 минуте, а у 

Рис. 2. Частота встречаемости различных клинических форм 
ГИП ЦНС

Таблица 3
Частота встречаемости симптомов ГИП ПЭП у детей до и 
после комплекса лечения с включением цитиколина

Симптомы ГИП ПЭП % встречаемости

До лечения После лечения

Беспокойство 69 33,3

Дрожание подбородка 50 8,3

Срыгивание 41,6 16,6

Мраморность кожных покровов 25 8,3
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63,3% на 5 минуте по шкале Апгар не выявлено при-
знаков асфиксии. Наиболее часто ГИП ЦНС проявляет-
ся синдромом повышенной нервно-рефлекторной 
возбудимости, хотя   достаточно часто (у 26,7%) встре-
чается и синдром ликвородинамических нарушений, 
а у 6,7% – детский церебральный паралич.

Только 40% детей лечились с использованием ней-
ропротектора (в данном лечебно-профилактическом 
учреждении применялся  цитиколин). Комплекс тера-
пии, включающий цитиколин в течение 1,5 месяца, 
способствовал практически исчезновению таких сим-
птомов, как тремор подбородка и мраморность кож-
ных покровов, у большинства детей при повторном 
исследовании не отмечались симптомы беспокойства 
и срыгивание. Препарат хорошо переносился. 

Таким образом, перинатально обусловленные 
гипоксически-ишемические повреждения ЦНС в 
половине случаев диагностируются только благодаря 
объективному неврологическому исследованию и 
нейросонографии. Меньше половины детей с данной 
патологией в первые месяцы жизни получают адек-
ватную медикаментозную нейропротекцию. 
Использование цитиколина у детей раннего возраста 
безопасно и способствует ускорению редукции сим-
птомов поражения ЦНС.  
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