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Актуальность Черепно-мозговая травма (ЧМТ) остается одной из ведущих причин заболеваемости и смертнос-
ти населения во всем мире. Несмотря на достижения в лечении, основанные на понимании ме-
ханизмов повреждения головного мозга после ЧМТ, существует очевидная потребность в новых 
терапевтических стратегиях. В качестве нефармакологической методики для уменьшения вторич-
ного повреждения головного мозга и улучшения клинических исходов у пациентов с ЧМТ может 
рассматриваться дистанционное ишемическое посткондиционирование (ДИПостК).

Цель исследования Повышение информированности врачей скорой помощи, нейрохирургов, неврологов, нейрофи-
зиологов о возможном использовании концепции ДИПостК у пациентов с ЧМТ.

Материал и методы Для достижения поставленной цели были проанализированы результаты клинических и экспе-
риментальных исследований применения ДИПостК после ЧМТ. Поиск литературы проводили 
в электронных поисковых системах PubMed (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov), eLibrary (https://
elibrary.ru) по ключевым словам: «черепно-мозговая травма», «дистанционное ишемическое кон-
диционирование». Систематический поиск и отбор публикаций был выполнен в январе–феврале 
2023 года. Результаты обзора включали пациентов с установленным диагнозом «черепно-мозго-
вая травма» с последующим применением ДИПостК и животных с экспериментальным модели-
рованием ЧМТ различными способами с последующим ДИПостК.

Заключение Совокупность данных позволяет предположить, что применение концепции дистанционного 
ишемического посткондиционирования в качестве неинвазивной протективной методики при 
оказании неотложной помощи у пациентов с черепно-мозговой травмой может способство-
вать ограничению вторичного повреждения головного мозга. Однако лежащие в основе ней-
ропротективные процессы довольно сложны и нуждаются в дальнейшем изучении. Установле-
ние взаимосвязи гуморальных, нейрогенных и воспалительных реакций в ответ на применение 
дистанционного ишемического посткондиционирования при черепно-мозговой травме будет 
способствовать пониманию механизмов формирующейся нейропротекции, поможет облегчить 
течение заболевания и улучшить клинический исход.
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ма
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АД	 — артериальное давление
ДИПостК — дистанционное ишемическое 

посткондиционирование
ЧМТ	 — черепно-мозговая травма
ШИГ	 — шкала исходов Глазго
ШКГ	 — шкала комы Глазго

ACTA1	— α-актин скелетных мышц
IL	 — интерлейкин
NSE	 — нейронспецифическая энолаза
S100B	 — кальций-связывающий белок
SOD	 — супероксиддисмутаза
TNF-α	— фактор некроза опухоли-альфа
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Введение

Черепно-мозговая травма (ЧМТ) — одна из пяти 
основных причин смертности и инвалидизации насе-
ления во всем мире [1]. Традиционно в патогенезе ЧМТ 
выделяют стадию первичного поражения с формиро-
ванием области контузии в виде повреждения парен-
химы, нарушения гемо- и ликворокроциркуляции и 
часто с кровоизлияниями различной степени выра-
женности — от диапедезного пропитывания до фор-
мирования гематом. Патологические изменения моз-
говой ткани, запущенные травмой и развивающиеся 
впоследствии, называют вторичными, обусловленны-
ми каскадом сложных биохимических, метаболичес-
ких и клеточных процессов [2]. Пациенты, пережившие 
ЧМТ, впоследствии страдают прогрессирующими ког-
нитивными расстройствами и нейродегенеративными 
заболеваниями [3]. Тяжелые ЧМТ могут индуцировать 
воспалительные процессы и полиорганную недоста-
точность [4]. 

В основе любого лечения ЧМТ лежит сохранение 
нервной ткани путем восстановления кровотока и огра-
ничения процессов, поддерживающих гибель и дис-
функцию нейронов. Актуальная неотложная помощь 
при ЧМТ ассоциирована с быстрым восстановлением 
перфузии головного мозга на фоне нормализации 
внутричерепного давления, свободы ликворных про-
странств и беспрепятственного мозгового кровообра-
щения [5]. Однако при восстановлении церебральной 
перфузии после компрессионно-ишемических явлений 
на фоне отека и набухания мозговой ткани неизбежно 
развивается реперфузионное повреждение, которое 
способно вызывать дополнительную гибель клеток 
вещества головного мозга и существенно повлиять на 
неблагоприятный исход [6]. В то время как первичное 
поражение головного мозга является необратимым, 
вторичное повреждение потенциально предотврати-
мо, обратимо и может быть сведено к минимуму [7]. 
В связи с этим стратегия лечения ЧМТ направлена на 
минимизацию или профилактику вторичных повреж-
дений головного мозга. 

За последние несколько десятилетий были иссле-
дованы многочисленные фармакологические суб-
станции, применявшиеся в попытке повлиять на эти 
вторичные процессы, однако в настоящее время нет 
доказанных нейропротективных препаратов, улучша-
ющих неврологический исход после ЧМТ [8]. В связи 
с этим разработка новых терапевтических концепций 
и инновационных методологических подходов к огра-
ничению повреждения головного мозга при ЧМТ край-
не актуальна. Современная альтернативная страте-
гия лечения может заключаться в активации типовых 
эндогенных механизмов защиты, эволюционно зало-
женных в организме, в том числе адаптивно-приспо-
собительных реакций, запускаемых головным мозгом 
в ответ на стресс. К числу таких механизмов относит-
ся ишемическое кондиционирование, основанное на 
активации и усилении эндогенной тканевой протек-
ции при воздействии на нее коротких сублетальных 
периодов ишемии и последующей реперфузии. Такое 
воздействие дискретной ишемии способствует форми-
рованию устойчивости ткани к более сильному ишеми-
ческому повреждению [9, 10]. Ишемическое кондицио-
нирование классифицируют по отношению к периоду 
его формирования при создании повреждения путем 
ишемии-реперфузии и органа, на который направлен 
протективный эффект. Предварительное кондицио-

нирование, или прекондиционирование, выполняют 
перед повреждающей ишемией, и оно может быть 
использовано как протективное воздействие на случай 
предстоящего повреждения. Прекондиционирование 
применяется в фазу состоявшейся ишемии до этапа 
реперфузии. Посткондиционирование выполняется 
после ишемического повреждения и может обеспечить 
защиту в период реперфузии [11]. Кондиционирование 
может быть локальным, то есть выполняться непос-
редственно в одном органе, и дистанционным, при 
котором нормальные ткани подвергаются коротким 
циклам ишемии и реперфузии, что способствует 
уменьшению последствий ишемически-реперфузион-
ного повреждения в удаленно поврежденном месте. 
Точные механизмы, в результате которых формируется 
протективный ответ при различных вариантах конди-
ционирования, остаются неясными. Предполагается, 
что в реализацию эффектов дистанционного ишеми-
ческого кондиционирования вовлечены механизмы 
гуморального, нейрогенного регулирования и систем-
ного воспалительного ответа [12]. 

Дистанционное ишемическое посткондициониро-
вание (ДИПостК) головного мозга — это процесс фор-
мирования глобального нейропротективного эффекта 
для головного мозга, подвергшегося воздействию пов-
реждающей ишемии с последующим выполнением 
в реперфузионный период в отдаленных участках 
организма (чаще в одной конечности) коротких эпи-
зодов ишемии и реперфузии. Короткие ишемические 
стимулы конечности активизируют многочисленные 
сигнальные пути. Дистанционная передача сигналов 
от конечностей к головному мозгу может происхо-
дить через циркулирующие биохимические факторы, 
иммунные клетки и (или) в результате стимуляции 
вегетативной нервной системы [13]. Впервые концеп-
ция ДИПостК конечностей была показана в 1997 году в 
исследовании на крысах для обеспечения кардиопро-
текции [14]. В клинической практике протективный 
эффект ДИПостК впервые был показан в 2006 году при 
использовании после инфаркта миокарда [15]. 

В многочисленных экспериментальных исследова-
ниях на разных моделях ишемически-реперфузионно-
го повреждения головного мозга нейропротективный 
эффект был доказан гистологически и функционально 
при использовании как дистанционного, так и локаль-
ного ишемического посткондиционирования [16–22]. 
В клинической практике нейропротективная эффек-
тивность стратегии ДИПостК была показана у паци-
ентов с острым ишемическим инсультом в исследова-
ниях RECAST и RECAST-2 в 2017 и 2019 годах [23, 24]. 
При этом существуют клинические исследования, в 
которых не была установлена эффективность ДИПостК 
[13], что может объясняться неоднородностью иссле-
дуемой группы пациентов с инсультом, а также при-
мененным протоколом посткондиционирования. В 
настоящее время многие клинические исследования, 
посвященные применению ДИПостК при ишемичес-
ком и геморрагическом инсультах, на фоне стеноза 
средней мозговой или сонных артерий при поражении 
спинного мозга, находятся на стадии продолжения 
(RESIST, RECAST-3, REVISE-2 и др.) [13]. Несмотря 
на разную первичную патологию, ишемия головно-
го мозга и вторичное повреждение при ЧМТ имеют 
общие процессы, включая воспаление, окислительный 
стресс и проницаемость гематоэнцефалического барь-
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ера [25, 26]. Поэтому ДИПостК может рассматриваться 
в качестве перспективной терапевтической стратегии, 
направленной на ограничение формирования вторич-
ных повреждений при ЧМТ. 

Цель исследования: повышение информирован-
ности врачей скорой помощи, нейрохирургов, невро-
логов и нейрофизиологов о возможном использовании 
концепции ДИПостК у пациентов с ЧМТ. 

Проведение обзора литературы, посвященной изу-
чению применения ДИПостК после ЧМТ в клиничес-
кой практике и в эксперименте у животных, будет 
способствовать расшифровке механизмов реализации 
нейропротективного эффекта и поможет предоста-
вить новые сведения для будущих фундаментальных 
и клинических исследований с целью последующего 
возможного внедрения применения этой методики в 
области неотложной медицины. 

Материал и методы

Поиск литературы осуществляли в электронных 
базах PubMed и eLibrary без ограничения по году пуб-
ликации. Были использованы следующие ключевые 
слова: «дистанционное ишемическое кондициониро-
вание» или ˝remote ischemic conditioning˝, «черепно-
мозговая травма» или ˝traumatic brain injury˝. Для 
анализа отбирали публикации, в которых оценивали 
эффективность применения ДИПостК у пациентов с 
ЧМТ в клинической практике или при эксперимен-
тальном моделировании ЧМТ у животных. Публикации 
были исключены из анализа, если они: 1) были обзора-
ми или докладами (тезисами) симпозиумов; 2) содер-
жали не относящиеся к теме результаты, воздействия 
или сравнения. Результаты представлены в повество-
вательной форме. Метаанализ данных не проводили 
из-за неоднородности исследований.

Результаты и обсуждение

Всего в ходе первоначального поиска было найдено 
12 публикаций. Далее 5 статей были исключены из рас-
смотрения после анализа заголовков и резюме. После 
последующей полнотекстовой проверки для анализа 
были отобраны 5 публикаций, из которых в 2 были 
представлены результаты клинических исследований, 
а в 3 — результаты, полученные при моделирова-
нии экспериментальной ЧМТ у мелких лабораторных 
животных. 

Применение дистанционного ишемического 
посткондиционирования при черепно-мозговой 
травме в клинических исследованиях

К моменту написания обзора существует два кли-
нических исследования ДИПостК при ЧМТ, результа-
ты которых были опубликованы в 2015 и 2021 годах. 
Исследования выполнены с участием небольшой 
когорты пациентов с ЧМТ: в первом исследовании 
группы сравнения включали по 20 человек, а во вто-
ром — по 21 человеку [25, 27]. 

Для оценки тяжести и мониторинга эффектив-
ности вмешательств в отношении симптомов и пато-
логий, связанных с ЧМТ, используют биомаркеры 
повреждения [28]. После тяжелой ЧМТ или подоз-
рения на нее в сыворотке крови пациентов повы-
шается концентрация кальций-связывающего белка 
S100 B (S-100B), нейронспецифической энолазы (NSE), 
убиквитин С-концевого изофермента гидролазы L1 
(UCH-L1), глиального фибриллярного кислого белка 

(GFAP), интерлейкина-6 (IL-6), интерлейкина-10 (IL-
10), интерферона-гамма (IFN-g), трансформирующего-
ся фактора роста-бетта (TGF-b), лимфотоксина-альфа, 
фактора некроза опухоли-альфа (TNF-α) и молекул 
межклеточной адгезии 1-го типа (ICAM-1) [28–30]. 
При этом существует мнение, что повышение IL-10 
может играть защитную роль, поскольку известно, что 
IL-10 ограничивает повреждение тканей и уменьшает 
воспаление путем ингибирования синтеза TNF-a [31]. 
Необходимо также отметить, серийный отбор многих 
из перечисленных биомаркеров в сыворотке пациен-
тов с тяжелой ЧМТ выявил разные временные траек-
тории, что существенно затрудняет их использование 
для контроля лечения и прогнозирования исходов. 
Сегодня считается, что траектории идеальных био-
маркеров мониторинга должны соответствовать или 
предсказывать симптомы развивающейся патологии 
[32]. Вероятно, что наиболее действенными инстру-
ментами при мониторинге и прогнозировании тече-
ния ЧМТ могут служить результаты метаболомного и 
протеомного анализов [33].

Первые результаты клинического применения 
ДИПостК при ЧМТ были получены в пилотном про-
спективном рандомизированном интервенционном 
исследовании [25]. В исследование были включены 
пациенты, средний возраст которых составил 46 лет; 
у них была диагностирована тупая ЧМТ с тяжестью 8 
или ниже по шкале комы Глазго (ШКГ — GCS, Glasgow 
Coma Scale) и внутричерепным кровоизлиянием, под-
твержденным компьютерной томографией. В допол-
нении к стационарному лечению применяли протокол 
ДИПостК, который был разработан ранее для паци-
ентов с острым инфарктом миокарда [34]. ДИПостК 
у пациентов с ЧМТ проводили с помощью стандарт-
ной ручной манжеты для измерения артериального 
давления (АД). Уровень давления в манжете подде-
рживали на 30 мм рт.ст. выше, чем систолическое АД 
пациента. В течение одного часа после поступления 
пациента с ЧМТ в стационар проводили ДИПостК, 
которое длилось 40 минут, и было представлено в виде 
четырех циклов окклюзии/реперфузии по 5 минут. У 
пациентов с ЧМТ через 6 и 24 часа после применения 
ДИПостК отмечалось существенное снижение уровня 
в сыворотке крови S100B и NSE по сравнению с паци-
ентами с ЧМТ, но без применения ДИПостК. Авторы 
исследования предположили, что наблюдаемое сни-
жение содержания биомаркеров острого нейрональ-
ного повреждения обусловлено нейропротективным 
эффектом примененного ДИПостК [25]. 

Второе клиническое исследование по изучению 
применения ДИПостК было проведено с участием 
пациентов с ЧМТ, тяжесть которой составляла от 3 до 
12 баллов  по ШКГ, возраст пациентов находился в 
диапазоне от 14 до 65 лет [27]. Пациентам в течение 
первых 6 часов после ЧМТ в дополнении к стацио-
нарному лечению выполняли ДИПостК на верхней 
конечности с использованием стандартной ручной 
манжеты, уровень давления в которой поддерживали 
на 25 мм рт.ст. выше систолического АД пациента. 
Продолжительность процедуры ДИПостК составляла 
40 минут и была представлена в виде четырех циклов 
окклюзии/реперфузии по 5 минут [19]. Изучали влия-
ние ДИПостК на окислительный стресс и воспалитель-
ные реакции. Для прогностической оценки травмы 
головы использовали шкалу исходов Глазго расши-
ренную (ШИГ — GOSE, Glasgow Outcome Scale-Extended). 
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Оценку острых физиологических расстройств и хрони-
ческих функциональных изменений состояния прово-
дили по шкале APACHE II (Acute Physiology and Chronic 
Health Evaluation II), а тяжесть повреждения головного 
мозга оценивали по классификации Marshall, осно-
вываясь на результатах неконтрастной компьютер-
ной томографии. У пациентов с ЧМТ через 72 часа и 
на 6-й день после применения ДИПостК отмечалось 
существенное повышение уровней IL-10 и суперок-
сиддисмутазы (SOD) в сыворотке крови по сравнению 
с данными у пациентов без применения ДИПостК. 
Авторы исследования повышение уровней этих двух 
биомаркеров в сыворотке крови больных с ЧМТ и 
применением ДИПостК рассматривали как нейропро-
тективный эффект от данного воздействия, исходя 
из того, что IL-10 может обладать защитными свой
ствами, ингибируя синтез TNF-a, и острый инсульт 
сопровождается снижением активности SOD в сыво-
ротке крови [31, 35]. Однако в экспериментальном 
исследовании применение ДИПостК, выполненное на 
конечностях после ишемического повреждения желуд-
ка у крыс, способствовало уменьшению повреждения 
и сопровождалось снижением активности SOD в ткани 
желудка, измеренной через 6 часов [36]. У пациентов 
с ЧМТ с применением и без применения ДИПостК 
отмечалось снижение  содержания TNF-a в сыворотке 
крови через 72 часа и на 6-е сутки. При этом в группе с 
применением ДИПостК через 72 часа уровень TNF-a в 
сыворотке был выше, а через 6 суток ниже, чем у паци-
ентов без ДИПостК [27]. TNF-a — это сигнальный белок 
(цитокин), участвующий в системном воспалении, 
который отвечает за развитие острой фазы реакции 
и играет важную роль в воспалительных процессах 
посредством активации нейтрофилов, эндотелиальных 
клеток и гранулоцитов [37]. Возможно, что более высо-
кий уровень TNF-α на определенном временном этапе 
патологического процесса после применения ДИПостК 
при ЧМТ приводит к формированию нейропротек-
тивного эффекта, поскольку известно, что он может 
способствовать выработке фактора роста нервов (NGF) 
[38]. У пациентов группы с ДИПостК через 28 дней балл 
по расширенной ШИГ был выше, показатель по шкале 
Marshall улучшался к 6-м и 28-м суткам, физиологи-
ческое состояние по шкале APACHE II набрало меньше 
баллов по сравнению с пациентами с ЧМТ, но без при-
менения ДИПостК [27]. Известно, что высокий балл по 
шкале APACHE II ассоциирован с высокой смертностью 
[39]. 

Опубликованные результаты проведенных кли-
нических исследований по изучению применения 
ДИПостК у пациентов с ЧМТ единичны, и многие све-
дения еще не получены. Для ответов на возникающие 
вопросы необходимо дальнейшее проведение более 
крупных клинических испытаний, позволяющих оце-
нить эффективность воздействия ДИПостК с учетом 
пола и возраста пациентов, тяжести ЧМТ, сопутству-
ющей патологии, наркоза. Это позволит изучить на 
безопасность и эффективность такой простой в осу-
ществлении терапевтический подход для потенциаль-
ного ограничения вторичного повреждения при ЧМТ, 
что позволит внедрить эту методику в тактику меро
приятий при оказании неотложной помощи. 

Применение дистанционного ишемического 
посткондиционирования при черепно-мозговой 
травме в экспериментальных исследованиях

Краткая характеристика исследований [40–42], 
посвященных изучению влияния ДИПостК при моде-
лировании ЧМТ у животных, представлена в таблице. 
Все исследования были выполнены на самцах мышей 
с использованием двух экспериментальных моделей 
ЧМТ (таблица). Известно, что экспериментальные 
модели ЧМТ у грызунов распределяют на четыре типа 
в зависимости от способа воздействия на головной 
мозг: 1) жидкостно-перкуссионная модель; 2) конт-
ролируемое корковое повреждение; 3) модель пада-
ющего груза; 4) травма, вызванная ударной волной 
[43]. В исследованиях изучали эффекты ДИПостК при 
его применении в ранний (до 1 часа) и отдаленный 
реперфузионный периоды, а также воздействие про-
должительного ДИПостК после ЧМТ.

Первое экспериментальное исследование, в кото-
ром изучали нейропротективный эффект применения 
ДИПостК после ЧМТ, было проведено в 2017 году на 
мышах [40]. Было показано, что применение ДИПостК 
на правой бедренной артерии через 2 часа после 
моделирования ЧМТ путем контролируемого кор-
кового повреждения головного мозга способствует 
уменьшению количества поврежденных нейронов и 
астроглиоза в поле СА1 гиппокампа, когнитивных и 
двигательных нарушений, возникающих после трав-
мы (см. таблицу). В исследовании также отмечалось 
снижение уровня TNF-α в сыворотке крови мышей в 
группе с ДИПостК, это позволило предположить, что 
применение ДИПостК после ЧМТ обладает иммуно-
модулирующим эффектом [40]. Ранее было показано, 
что применение ДИПостК ослабляет воспалительные 
реакции у мышей с липополисахарид-индуцирован-
ным системным воспалением [44]. Когнитивные функ
ции в группе мышей с ЧМТ и ДИПостК улучшались 
к 24, 48 и 72 часам, а далее к 96 часам наблюдений 
отмечалось их значительное снижение. Схожие наблю-
дения по сохранению нейропротективного эффек-
та ишемического кондиционирования только в тече-
ние 24–54 часов после применения были отмечены у 
пациентов с аневризматическим субарахноидальным 
кровоизлиянием [45]. Это позволяет предположить, 
что нейропротективный эффект ДИПостК снижается с 
течением времени и, вероятно, что более длительные 
периоды окклюзии/реперфузии или большее коли-
чество циклов смогут формировать более устойчивый 
нейропротективный ответ. 

Воздействие продолжительного ДИПостК на ког-
нитивные и двигательные функции было изучено на 
аналогичной модели ЧМТ у мышей (см. таблицу) [41]. 
Было показано, что применение продолжительного 
ДИПостК, представленного в виде шести циклов ише-
мии/реперфузии задней конечности в течение 6 дней 
подряд после ЧМТ, способствует уменьшению коли-
чества поврежденных нейронов и астроцитов в поле 
СА1 гиппокампа и улучшению когнитивных и двига-
тельных функций в течение 21 дня наблюдений [41]. 

Влияние ДИПостК на уровни циркулирующих 
белков и метаболитов в плазме мышей при диф-
фузной ЧМТ изучали в третьем экспериментальном 
исследовании (см. таблицу) [42]. Был проведен целена
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правленный метаболомный анализ с использованием 
масс-спектрометрии 185 метаболитов, включая ами-
нокислоты, биогенные амины, глицерофосфолипиды, 
сфинголипиды, ацилкарнитины и метаболиты гек-
созы. Результаты метаболомного анализа показали, 
что через 24 часа в сыворотке крови животных с ЧМТ 
отмечалось значимое снижение концентрации девяти 
метаболитов (шесть аминокислот, два ацилкарнитина 
и карнозин) по сравнению с ложнооперированными 
мышами. Применение ДИПостК после ЧМТ способ
ствовало повышению концентрации этих метаболитов 
в крови по сравнению с таковой у мышей с ЧМТ, но 
без ДИПостК, и достигало значений, наблюдаемых у 
животных ложнооперированной группы (см. таблицу). 
При этом необходимо отметить, что метаболомный 
анализ целесообразно проводить как для крови, так 
и для ликвора, поскольку эти биожидкости имеют 
разные свойства и биологические функции, в которых 
метаболиты могут дифференцированно разлагаться. 
Используя протеомный анализ, было идентифициро-
вано 24 предполагаемых биомаркера ЧМТ и применен-
ного протокола ДИПостК. Последующий статистичес-
кий анализ с учетом коррекций Бенджамини–Хохберга 
показал, что в крови животных с ЧМТ концентрация α-
актина скелетных мышц (ACTA1) существенно выше по 
сравнению с концентрацией у ложнооперированных 
животных. Применение ДИПостК после ЧМТ способ
ствовало снижению содержания ACTA1 по сравнению 
с таковой у животных с ЧМТ, но без ДИПостК. Также 
при  использовании протеомного анализа в образцах 
крови группы животных с ЧМТ и ДИПостК был выяв-
лен и идентифицирован обогащенный BAG2 — сиг-
нальный путь, включающий катепсин B (CTSB) и белки 
теплового шока 5, 8 и 9 (HSPA5, HSPA8 и HSPA9 соот-
ветственно). Кроме того, только в группе животных с 
ЧМТ был обогащен IGF-1 — сигнальный путь (инсули-
ноподобный фактор роста 1, IGF-1) [42]. Известно, что 
IGF-1 — это гормон, который регулирует пластичность 
мозга. В другом исследовании после моделирования 

ЧМТ у мышей путем контролируемого коркового 
повреждения отмечалось повышение IGF-1 в ткани 
головного мозга по сравнению с данными у ложноопе-
рированных животных [46]. При этом в клинических 
исследованиях было показано, что у пациентов с ЧМТ 
уровень IGF-1 в сыворотке крови понижается, а его 
экзогенное увеличение способствует выживанию ней-
ронов после травмы [47]. Необходимо отметить, что 
в проведенном исследовании при изучении влияния 
ДИПостК при ЧМТ было показано изменение уровней 
белка и метаболитов в плазме крови мышей, при этом 
функционально или гистологически не был показан 
нейропротективный эффект примененного протокола 
посткондиционирования. 

Дальнейшие экспериментальные исследования с 
участием животных разных видов, линий, возрастов 
и пола с использованием гистологических и функ-
циональных критериев оценки нейропротективного 
эффекта для различных моделей ЧМТ и протоколов 
ДИПостК, а также методов анализа, включая техноло-
гии, связанные с изысканиями в области протеомики, 
метаболомики и транскриптомики, позволят выявить 
циркулирующие молекулярные и биохимические фак-
торы, понять их роль в обмене информацией от конеч-
ности к головному мозгу при формировании протек-
ции. 

Заключение

Количество клинических и экспериментальных 
исследований изучения дистанционного ишемичес-
кого посткондиционирования при черепно-мозговой 
травме сегодня невелико, однако опираясь на уже 
полученный опыт и знания, планирование будущих 
экспериментальных и клинических исследований 
возможно развивать и оптимизировать. Механизмы, 
лежащие в основе формирования нейропротективного 
ответа, сложны и нуждаются в дальнейшем изучении. 
Наиболее перспективное направление в их поиске свя-
зано с установлением взаимосвязи системных воспа-

Та бл и ц а
Публикации, отобранные для анализа применения дистанционного ишемического посткондиционирования 
(ДИПостК) при черепно-мозговой травме (ЧМТ) в экспериментальных исследованиях
Ta b l e
Publications selected for analysis of remote ischemic postconditioning (RIPostC) for traumatic brain injury (TBI) in 
experimental studies

Параметры экспериментальной модели Исследование Эффект Публикации

Вид 
Линия 
Пол 

Возраст

Модель ЧМТ Протокол 
ДИПостК

Функциональные 
тесты

Орган (ткань) Биохимический морфологи-
ческий

Функциональный

Мыши 
C57BL/6 
♂ 
2–3 мес

Контролируемое 
корковое 
повреждение

Через 2 часа после 
ЧМТ 6 циклов 
окклюзия правой 
бедренной артерии/
реперфузия по 4 мин/ 
4 мин

Тест RotaRod 
(вращающийся 
стержень); тест 
распознавания 
новых объектов

Кровь Без изменений: GFAP, S-100; 
NSE; IL-1β, миелопероксидаза; 
↓ TNF-α

↑ когнитивные функции 
через 24, 48, 72 часа; без 
изменений когнитивные 
функции через 96 часов; ↓ 
двигательные нарушения 
через 48, 72, 96, 120 часов

40

Поле СА1 
гиппокампа

↓ поврежденные нейроны; ↓ 
экспрессия GFAP; ↓ астроглиоз

Мыши 
C57BL/6 
♂ 
2–3 мес

Контролируемое 
корковое 
повреждение

Через 2, 24, 48, 72, 96, 
120 часов после ЧМТ 
6 циклов сдавление 
задней конечности/
реперфузия по 4 мин/ 
4 мин

Тест RotaRod 
(вращающийся 
стержень); тест 
распознавания 
новых объектов

Поле СА1 
гиппокампа

↓ поврежденные нейроны; 
↓ астроциты

↑ когнитивные функции 
на 2-й, 3-й, 5-й, 7-й, 14-й, 
21-й день; ↓ двигательные 
нарушения на 4-й, 5-й, 7-й, 
14-й, 21-й день

41

Мыши 
C57BL/6 
♂ 
2–2,5 мес

Жидкостно-
перкуссионная 
модель

Через 1 час после ЧМТ 
4 цикла сдавление 
задней конечности/
реперфузия по 5 мин/ 
5 мин

Оценка рефлекса 
выпрямления

Кровь ↑ 6 аминокислот (Asn, Pro, 
Glu, Gly, Thr, Tyr); ↑ карнозин; 
↑ 2 ацилкарнитина (C2 и C3); 
↓ ACTA1

Без изменений рефлекс 
выпрямления

42

Примечания: ↑ и ↓ — увеличение и снижение уровня по сравнению с черепно-мозговой травмой; ACTA — α-актин скелетных мышц
Notes: ↑ and ↓ — increase and decrease in the level compared to the TBI; ACTA — skeletal muscle α-actin
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лительных реакций с гуморальными и нейрогенными 
механизмами регуляции в ответ на применение дис-
танционного ишемического посткондиционирования 
при черепно-мозговой травме. Обнаруженные зако-
номерности позволят определить оптимальные режи-
мы дозирования и возможную частоту применения 
дискретных ишемических стимулов для достижения 
положительного протективного эффекта. Кроме того, 
знание этих защитных механизмов позволит создать 
медикаментозную версию нейропротективной тера-
пии, способной остановить прогрессирование пато-
логического процесса и улучшить клинический исход 
при черепно-мозговой травме. 

Очевидно, что использование концепции дистан-
ционного ишемического посткондиционирования у 

пациентов с черепно-мозговой травмой имеет большой 
потенциал для включения в будущем этой методики в 
алгоритм оказания неотложной помощи при черепно-
мозговой травме в ситуациях, когда нет немедленного 
доступа к специализированной медицинской помощи, 
в том числе на месте получения травмы. Процедура 
представляется простой в обучении, не сопряжена с 
риском, а ее выполнение требует только компресси-
онной манжеты или жгута для краткосрочного огра-
ничения кровоснабжения конечности, в связи с чем 
применение дистанционного ишемического посткон-
диционирования может быть использовано при ока-
зании неотложной помощи на догоспитальном этапе с 
целью улучшения клинических исходов у пациентов с 
черепно-мозговой травмой.
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Relevance Traumatic brain injury (TBI) remains one of the leading causes of morbidity and mortality worldwide. Despite advances in treatment based on 
understanding of the mechanisms of brain injury after TBI, there is a clear need for new therapeutic strategies. Remote ischemic postconditioning (RIPostC) can be 
considered as a non-pharmacological technique to reduce secondary brain damage and improve clinical outcomes in patients with TBI.

AIM of study Raising awareness of emergency physicians, neurosurgeons, neurologists, neurophysiologists about the possible use of the concept of RIPostC 
in patients with TBI.

Material and methods To achieve this goal, the results of clinical and experimental studies of the use of RIPostC after TBI were analyzed. Literature search 
was carried out in electronic search systems PubMed (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov), eLibrary (https://elibrary.ru) using the keywords: “traumatic brain injury”, 
“remote ischemic conditioning”. A systematic search and selection of publications was performed in January–February 2023. The results of the review included 
patients with an established diagnosis of traumatic brain injury, followed by the use of RIPostC and animals with experimental modeling of TBI in various ways, 
followed by RIPostC.

Conclusion The totality of data suggests that the use of the concept of RIPostC as a non-invasive protective technique in the provision of emergency care 
for patients with TBI may contribute to limiting secondary brain damage. However, the underlying neuroprotective processes are quite complex and need further 
study. Establishing the relationship of humoral, neurogenic and inflammatory reactions in response to the use of RIPostC in TBI will contribute to understanding 
the mechanisms of emerging neuroprotection, help ease the course of the disease and improve the clinical outcome.
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