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Резюме
В обзоре приведены современные дан-

ные о частоте развития, механизмах и исхо-
дах послеоперационной когнитивной дис-
функции (ПОКД) при выполнении коронар-
ного шунтирования (КШ), а также обсуж-
дены возможности использования статинов 
для ее профилактики. Коронарное шунтиро-
вание (КШ), выполненное в условиях искус-
ственного кровообращения (ИК), неизбежно 
сопровождается развитием послеоперацион-
ной когнитивной дисфункции (ПОКД), сте-

пень проявлений которой определяет про-
гноз у данной категории пациентов. Вместе 
с тем до настоящего времени отсутствуют 
рекомендации, определяющие наиболее ин-
формативные подходы к ее оценке, а так-
же способы ее профилактики. Представле-
ны результаты отечественных и междуна-
родных исследований о профилактических 
свойствах статинов в развитии ПОКД. 

Ключевые слова: послеоперационная ког-
нитивная дисфункция, коронарное шунтирова-
ние, статины.

Abstract
On-pump CABG is commonly accompanied by 

the development of postoperative cognitive dys-
function considerably affecting the prognosis in 
this group of patients. However, there are no ac-
cepted guidelines on diagnostics and prevention of 
postoperative cognitive dysfunction. Here we re-
view the incidence, mechanisms, and outcomes of 

postoperative cognitive dysfunction after coronary 
artery bypass graft surgery and highlight the ben-
efits of statins for its prevention. We further pro-
vide evidence from national and international stud-
ies assessing the role of statins in the prevention of 
postoperative cognitive dysfunction.

Keywords: postoperative cognitive dysfunc-
tion, coronary artery bypass grafting, statins.

English

Послеоперационные неврологические ис-
ходы

Неоспоримым является тот факт, что потреб-
ность в коронарном шунтировании (КШ) паци-
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ентов с ишемической болезнью сердца (ИБС) в 
нашей стране увеличивается из года в год. До-
казано, что КШ способствует вторичной профи-
лактике сердечно-сосудистых событий, улуч-
шению качества и увеличению продолжитель-
ности жизни пациента с ИБС. До сих пор КШ 
в условиях искусственного кровообращения 
(ИК) имеет преимущества по сравнению с кон-
сервативной терапией и коронарной ангиопла-
стикой у пациентов с многососудистым пора-
жением коронарного русла и поражением ство-
ла ЛКА, при необходимости коррекции клапа-
нов сердца, наличия СД. Однако проведенное 
КШ не исключает риска формирования неже-
лательных неврологических событий. На се-
годняшний день при выполнении КШ различа-
ют два типа послеоперационных церебральных 
событий: I тип – острое нарушение мозгового 
кровообращения (ОНМК) и II тип – послеопе-
рационная когнитивная дисфункция (ПОКД). 
Существует мнение, что большая часть паци-
ентов, перенесших любое кардиохирургиче-
ское вмешательство, имеют клинические при-
знаки повреждения головного мозга в виде 
ПОКД. По данным различных авторов, ПОКД 
встречается до 80% случаев у пациентов, пере-
несших КШ в условиях ИК [1-7]. Кроме часто-
ты варьируются и сроки выявления ПОКД, так 
у 50-80% пациентов ПОКД диагностируется на 
момент выписки из стационара, у 20-50% – че-
рез 6 недель и у 10-30% – через 6 месяцев после 
операции. Исследования, проводимые в нашем 
учреждении, свидетельствуют о том, что часто-
та выявления ПОКД у пациентов, перенесших 
КШ в условиях ИК, в раннем послеоперацион-
ном периоде составляет 62%, а через год после 
вмешательства – 56% [1, 3, 8-12]. Таким обра-
зом, ПОКД – феномен, формирующийся в ран-
нем послеоперационном периоде КШ и сохра-
няющийся в отдаленном периоде. 

Несмотря на то, что ПОКД является веду-
щим послеоперационным неврологическим ос-
ложнением, на сегодняшний день в российских 
кардиохирургических клиниках оценка когни-
тивных функций пациента в течение периопе-
рационного периода КШ не входит в имеющи-
еся стандарты. Так же нет таких позиций и в 
современных международных клинических ре-
комендациях. Актуальным же остается сохра-
нение исходного когнитивного статуса паци-
ента после КШ в условиях ИК. Среди причин 
развития ПОКД называют микроэмболии, ги-
поперфузию головного мозга, системную вос-

палительную реакцию (СВР). При выполнении 
КШ в условиях ИК главным пусковым факто-
ром является контакт с аппаратом ИК, резуль-
татом чего является активация гуморального 
компонента СВР. Существует мнение, что ци-
токины (интерлейкины), образующиеся в рам-
ках СВР при ИК, можно рассматривать как не-
посредственный фактор агрессии по отноше-
нию к гематоэнцефалическому барьеру (ГЭБ) и 
клеточным структурам головного мозга. Одна-
ко до сих пор нет эффективных способов пред-
упреждения и уменьшения выраженности СВР 
при КШ в условиях ИК. Можно предположить, 
что статины, обладая плейотропными эффекта-
ми, могут уменьшать выраженность СВР, тем 
самым способствуя профилактике послеопера-
ционных когнитивных нарушений. 

Послеоперационные нарушения в когнитив-
ной сфере являются серьезной и дорогостоящей 
проблемой в современной кардиохирургии. До-
казано, что ранняя ПОКД ассоциирована с дру-
гими соматическими и неврологическими ос-
ложнениями, что ведет к увеличению време-
ни пребывания пациента в клинике. В пост- 
госпитальном периоде наличие ПОКД ассо-
циировано с развитием у пациентов повышен-
ной усталости, снижением жизненной энергии, 
что в итоге снижает качество жизни пациента, 
ухудшает социальную и профессиональную де-
ятельность [2, 3, 13].

До сих пор существуют сложности с диагно-
стикой ПОКД, что связано с отсутствием чет-
ких ее критериев. В начальной стадии ПОКД 
не всегда имеет явные клинические симптомы, 
которые проявляются в виде нарушения памя-
ти, снижения концентрации внимания, мыш-
ления, моторных функций. У ряда пациентов 
ПОКД могут проявляться под «маской» апатии, 
хронической усталости, депрессии, что трак-
туется врачами и самим пациентом как есте-
ственное течение послеоперационного перио-
да. Известно, что у 40% пациентов после КШ 
развиваются депрессивные расстройства, тре-
вожность [9, 14]. В настоящее время извест-
но, что ПОКД должны быть диагностированы 
только с использованием специфичных и чув-
ствительных методов обследования (нейропси-
хологического тестирования). Нет единства в 
отношении количественных критериев ПОКД. 
Некоторые авторы утверждают, что признаком 
ПОКД является ухудшение послеоперацион-
ных когнитивных показателей на 10% в сравне-
нии с дооперационными [4]. Другие исследова-
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тели считают критерием ПОКД ухудшение не 
менее чем 20% нейрофизиологических показа-
телей из всей тестовой батареи [5].

Ранняя ПОКД ассоциирована с неблагопри-
ятным долгосрочным прогнозом. Известно, 
что ее наличие может сопровождаться в отда-
ленном периоде после хирургического вмеша-
тельства развитием значительного снижения 
интеллектуальных функций вплоть до разви-
тия деменции, а также повышать риск смер-
тельного исхода [1, 11, 15, 16]. Одна из причин 
данной закономерности – более низкая привер-
женность пациентов с ПОКД к выполнению 
рекомендаций врача [2, 3]. Приведенные факты 
определяют несомненную актуальность этой 
междисциплинарной проблемы. 

Этиология послеоперационной когнитив-
ной дисфункции

Выделяют две основные группы факторов 
риска и механизмов развития ПОКД – корри-
гируемые (хирургическая техника, анестезио-
логическое пособие, медикаментозная терапия, 
сопутствующая соматическая патология) и не-
корригируемые (возраст, пол пациента). Пре-
доперационная оценка риска развития ПОКД 
является важным условием ее профилакти-
ки. Базовый когнитивный статус формируется 
с учетом генетических, социальных и других 
факторов внешней среды. Резерв же когнитив-
ного статуса определяется объемом знаний, по-
лученным в течение жизни. Так, у людей с выс-
шим образованием, билингвизмом когнитив-
ный уровень выше по сравнению с людьми без 
перечисленных факторов [17, 18]. В проводи-
мых нами исследованиях, кроме пожилого воз-
раста, низких показателей систолической функ-
ции левого желудочка, оцененных его фракци-
ей выброса, а также низкий уровень образова-
ния пациента и наличие исходных умеренных 
когнитивных расстройств являются прогности-
чески неблагоприятными факторами и повы-
шают вероятность развития ПОКД [2, 8]. Кро-
ме того, в подавляющем большинстве случаев 
пациенты, страдающие ИБС, имеют артериаль-
ную гипертензию (АГ). Учитывая то, что эти 
два патологических процесса имеют общие па-
тогенетические механизмы развития и прогрес-
сирования, этот факт необходимо учитывать в 
оценке и профилактике ПОКД. Cвоевременное 
достижение целевых цифр АГ не только пред-
упреждает развитие ОНМК, но и не ухудшает 
исходные когнитивные функции пациента по-
сле КШ [2-3]. На снижение когнитивных функ-

ций так-же влияют избыточная масса тела или 
ожирение пациента. В исследованиях показа-
но, что люди с избыточной массой тела име-
ют худшие показатели памяти, внимания, обу-
чаемости, и при снижении, нормализации мас-
сы тела улучшаются их когнитивные показате-
ли [20, 21]. Соответственно меры, принятые и 
начатые для снижения веса до КШ, смогли бы 
уменьшить вероятность развития ПОКД. 

Существуют доказательства негативного 
влияния на когнитивные функции используе-
мых в ходе операции и в раннем послеопера-
ционном периоде анестетиков и анальгетиков. 
Использование же ИК неизбежно сопровожда-
ется гемодилюцией и гипотермией, что способ-
ствует изменениям в фармакокинетике и фар-
макодинамике анестетиков даже при использо-
вании их среднетерапевтических доз. Влияние 
анестетиков и анальгетиков снижает защит-
ные свойства гематоэнцефалического барьера 
(ГЭБ), сосудов головного мозга с развитием его 
гипоксии, что приводит к отсроченному пора-
жению нейронов [1, 4]. 

Существенный неблагоприятный вклад в 
развитие неврологических осложнений, в том 
числе ПОКД, вносят и микроэмболии, источ-
никами которых являются полости сердца, ате-
роматозные изменения интимы аорты [22]. Эм-
болическая природа доказана не только для 
мозговых инсультов, но и для развития ПОКД 
у пациентов, подвергшихся КШ. Данный факт 
подтвержден интраоперационным допплеро-
графическим мониторированием кровотока по 
интракраниальным артериям во время КШ в 
условиях ИК [23]. 

Наиболее изучаемым механизмом развития 
ПОКД в настоящее время является системная 
воспалительная реакция (СВР), которая прояв-
ляется в виде системного и местного воспале-
ния головного мозга [1, 22, 24-26]. СВР возни-
кает у всех пациентов после кардиохирургиче-
ских операций в условиях ИК как естествен-
ный адаптационный механизм, защищающий 
организм от негативных последствий операци-
онной травмы и ИК. Однако избыточная СВР 
не только способствует развитию синдрома по-
лиорганной недостаточности (СПОН), но и не-
гативно отражается на деятельности головного 
мозга, что проявляется развитием ПОКД. На-
блюдения, проведенные в нашем учреждении, 
подтверждают факт негативного влияния СВР 
на развитие ПОКД при выполнении КШ [1, 8]. 
Показано, что с развитием ПОКД коррелирует 
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повышение в госпитальном послеоперацион-
ном периоде концентраций биомаркеров СВР 
[С-реактивного белка (СРБ), интерлейкинов 
(ИЛ), фактора некроза опухоли α (ФНОα)] [4, 
25-27]. Еще один фактор агрессии − реперфузи-
онные нарушения, развивающиеся после окон-
чания ИК и проявляющиеся увеличением коли-
чества метаболитов оксида азота – нитратов и 
нитритов. Существуют данные о том, что эти 
метаболиты способны потенцировать гибель 
нейронов головного мозга посредством окисле-
ния их структурных белков при ишемии и ре-
перфузии [9, 25].

Во многих исследованиях показана роль ги-
поперфузии в патогенезе повреждения ткани 
мозга. Доказано, что гипоперфузия во время 
ИК в результате гипотонии способствует раз-
витию когнитивных нарушений и сосудистой 
деменции в послеоперационном периоде [4, 
14, 25]. Существуют нейронные участки моз-
га с повышенной гипоксической чувствитель-
ностью, которые играют важную роль в форми-
ровании когнитивных функций (нейроны коры 
головного мозга, таламуса, клетки Пуркинье 
мозжечка). При КШ в условиях ИК наблюда-
ется эффект ишемии-гипоксии, что приводит к 
необратимым изменениям нейронов перечис-
ленных зон головного мозга и соответственно 
их гибели с последующем развитием ПОКД. В 
связи с этим гипоксия головного мозга, возни-
кающая вследствие интраоперационной гипо-
перфузии, вносит важный вклад в ухудшение 
нейропсихологических показателей [4, 25].

Еще одним из важнейших факторов агрес-
сии при выполнении КШ является гипотермия, 
используемая во время ИК, она способствует 
изменениям в системе гомеостаза, системной 
гипотензии и, как следствие, снижению крово-
тока в головном мозге. Кроме того, гипотермия 
ассоциирована с некоторыми метаболически-
ми и химическими модификациями, вызываю-
щими анаэробный метаболизм глюкозы и, как 
следствие, − гипергликемию. Последнее может 
способствовать гибели нейронов и приводить к 
развитию ПОКД [9].

Представленные гипотезы и факты проти-
воречивы. Неясно, какие из обсуждаемых ме-
ханизмов имеют наибольшую значимость для 
развития ПОКД. Остаются во многом нерешен-
ными и вопросы профилактики нарушений ког-
нитивных функций при коронарном шунтиро-
вании. При этом основной задачей профилакти-
ки когнитивных дисфункций при выполнении 

КШ являются снижение эффектов агрессии хи-
рургического вмешательства и повышение то-
лерантности головного мозга к этим факторам 
агрессии [3, 8].

Церебропротекция – комплекс мероприя-
тий, направленных на поддержание метаболиз-
ма мозговой ткани на уровне, обеспечивающем 
её жизнеспособность и защиту от структур-
ных повреждений вследствие воздействия по-
вреждающих факторов, конечной целью явля-
ются предотвращение неврологического дефи-
цита и сбережение когнитивных функций. Со-
временный уровень развития кардиохирургии 
и анестезиологии способствует максимальной 
церебропротекции во время КШ, проводимо-
го в условиях ИК, за счет применения в перио-
перационном периоде ноотропных препаратов, 
постоянного усовершенствования анестезиоло-
гического пособия − сокращения времени ИК, 
раннего перевода пациента на собственные кро-
вообращение и дыхание и др. Однако использу-
емые меры профилактики несовершенны, что 
актуализирует продолжающийся поиск надеж-
ных способов защиты головного мозга, про-
филактики послеоперационного церебрально-
го повреждения, одним из которых может быть 
активация нейрональной пластичности. Еди-
ничные исследования говорят о том, что эффек-
тивность нейрональной пластичности зависит 
от терапевтического окна, то есть, чем ранее 
начата протекция нейрональной пластичности, 
тем выше шанс сохранить либо улучшить ког-
нитивный статус пациента, перенесшего КШ. 
Одним из таких методов воздействия на нейро-
нальную пластичность могут быть статины.

Статины в профилактике послеопераци-
онной когнитивной дисфункции 

Идея предоперационной профилактики 
ПОКД с использованием статинов привлека-
ет все большее внимание. Безусловно, влияние 
статинов на функции головного мозга у паци-
ентов, подвергающихся хирургической агрес-
сии, вряд ли можно объяснить только их гипо-
липидемическим эффектом. В настоящее вре-
мя активно выявляются и изучаются более двух 
десятков плейотропных свойств статинов [12, 
28-32]. Доказано, что, блокируя макрофаги, 
статины уменьшают продукцию в них провос-
палительных интерлейкинов, подавление про-
лиферации гладкомышечных клеток, способ-
ствуют уменьшению объема атеромы, снижа-
ют уровень фибриногена плазмы, нормализуют 
липидный состав мембран клеток крови, инги-
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бируют избыточную агрегацию тромбоцитов, 
угнетая продукцию тромбоксана, уменьшая 
концентрацию тканевого активатора плазмино-
гена [28-31]. Предполагают, что противовоспа-
лительное действие данных препаратов пред-
шествует по времени их гиполипидемическому 
эффекту [33, 34]. Кроме снижения уровня ли-
попротеинов низкой плотности (ЛПНП) (одно-
го из основных субстратов окисления), статины 
модулируют активность многих ферментных 
систем, участвующих в формировании оксида-
тивного стресса, существенно снижая его вы-
раженность. Более того, сама молекула стати-
на может непосредственно взаимодействовать 
со свободными радикалами, инактивируя их. 
Приведенные выше основные плейотропные 
эффекты статинов потенциально могут быть 
основой корригирующих эффектов основных 
факторов хирургической и анестезиологиче-
ской агрессии при выполнении КШ. 

В настоящее время существует ряд иссле-
дований, отражающих влияние статинов на 
функции нейронов в ходе эксперимента. Дока-
зан нейропротективный эффект симвастатина и 
правастатина. Так, в эксперименте на мышах в 
модели ишемии головного мозга симвастатин 
и правастатин в дозах от 10 до 40 мг показа-
ли дозозависимые эффекты снижения разоб-
щения нейронально-глиальных связей за счет 
увеличение активности ГАМК-рецепторов и 
снижения выработки глутамата. В исследова-
нии на мышах при формировании модели бо-
лезни Альцгеймера под влиянием аторваста-
тина и питовастатина одинаково в обеих груп-
пах увеличивалось количество синаптических 
связей мозжечка [35, 37, 38]. В настоящее вре-
мя активно проводятся генетические исследо-
вания, в которых показано действие статинов 
на блокировку экспрессии генов – участников 
нейродегенерации. В другом эксперименте до-
казано, что симвастатин и аторвастатин значи-
тельно улучшают координацию, память у крыс, 
подверженных введению мевалоной кислоты в 
стриатум головного мозга, кроме того при био-
химическом и морфологическом исследовании 
выявлено меньше ИЛ-6 и ФНОα в полосатом 
теле по сравнению с контрольными группами 
[39-41]. 

Большое количество исследований посвя-
щено оценке нейропротективных эффектов ги-
дрофильного препарата − розувастатина. Це-
лью исследования Savoia С. с соавторами было 
изучение молекулярных механизмов действия 

розувастатина, лежащих в основе влияния пре-
парата на корковые нейроны, подверженные в 
ходе эксперимента гипоксии и гипогликемии с 
последующей реоксигенацией. Обработка ро-
зувастатином зон гипоксии и гипогликемии 
головного мозга смогла улучшить выживание 
нейронов коры, подвергшихся воздействию, 
за счет улучшения окислительной способно-
сти митохондрий, снижения образования окси-
да азота, причем эти эффекты наблюдались без 
ингибирования ГМГ-КоА-редуктазы [42].

Авторы другого исследования доказали, что 
предварительное трехсуточное, но не одно-
дневное культивирование клеток коры голов-
ного мозга крыс с розувастатином защищает 
нейрональные культуры от ишемии и гипогли-
кемии. В одном из экспериментов, где оцени-
валось сразу несколько плейотропных свойств 
розувастатина, в том числе и нейропротектор-
ное, крысам после провокации у них СД еже-
дневно вводили розувастатин в дозе 10 мг на 
кг массы тела, что способствовало повышению 
уровня глутатиона в нейронах головного моз-
га, повышалась синаптическая передача. Авто-
ры предположили, что описанные эффекты яв-
ляются проявлением нейропротекции. В дру-
гом исследование розувастатин снижал глиоз 
астроцитов у мышей вне зависимости от его 
гиполипидемического действия [43].

Интересные данные были получены в ходе 
наблюдения за пациентами, которые принима-
ли розувастатин в дозе 20 мг в течение 10 дней 
после черепномозговой травмы (ЧМТ); прово-
дилась оценка влияния розувастатина на воспа-
лительные факторы (ФНОα, ИЛ -1β, -6, и -10) 
через 72 часа после ЧМТ. Через 3 и 6 месяцев 
оценивались такие показатели, как память, вни-
мание и развившаяся нетрудоспособность (ин-
валидность) после ЧМТ. В группе пациентов, 
принимавших розувастатин, регистрировались 
больший уровень восстановления/улучшения 
когнитивных функций и меньшее количество 
случаев присвоения инвалидности. При этом 
доказано, что лечение розувастатином способ-
ствовало снижению ФНОα [44].

Однако не все экспериментальные исследо-
вания подтверждают благоприятное влияние 
статинов на деятельность нейронов головного 
мозга. После длительного (7 месяцев) «кормле-
ния» мышей через зонд аторвастатином в до-
зе 5 мг/кг/сут оценивали их поведение, обуча-
емость и биохимию головного мозга. В кон-
це испытуемого срока в динамике у животных 
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развивался поведенческий дефицит, ухудша-
лись когнитивные функции по сравнению с 
их исходным уровнем [45]. В другом экспери-
менте выделение олигодендроцитов из мозга 
взрослых свиней с последующей их культива-
цией, демиелинизацией и обработкой симва-
статином показало, что статин препятствует 
ремиелинизации нервных клеток – это расце-
нено как негативный эффект препарата. Пре-
кращение контакта со статином восстанавлива-
ло нормальный рост нейронов [46]. В другом 
исследовании культуры эмбриональных клеток 
головного мозга человека обрабатывали лова-
статином. Показано, что терапевтические дозы 
ловастатина существенно тормозят пролифера-
цию, рост и развитие нервных и астроглиаль-
ных клеток. Длительное же воздействие лова-
статина на клетки головного мозга приводило к 
необратимым ультраструктурным изменениям 
нервных и глиальных клеток. Эти данные по-
зволили авторам прийти к заключению о том, 
что ловастатин нейротоксичен для клеток го-
ловного мозга [47]. В недавно проведенном ис-
следовании при приеме мышами аторвастина и 
симвастатина в дозах, эквивалентных исполь-
зуемым в клинической практике, показано, что 
у животных, получавших данные статины, оди-
наково часто ухудшались поведенческие реак-
ции и память [48]. 

Вместе с тем в cравнительных эксперимен-
тах у животных на фоне приема аторвастатина 
в дозе 20 мг/кг, флувастатина 10 мг/кг и сим-
вастатина 30 мг/сут, наоборот, улучшались по-
веденческие показатели, уменьшалась тревога. 
[49]. При схожем эксперименте, в течение кото-
рого на первом этапе животных кормили жир-
ной пищей, а через 4 недели после начала экс-
перимента начали пероральное введение сим-
вастатина в дозе 5 мг/кг, также было подтверж-
дено положительное действие последнего на 
аффективные и когнитивные характеристики 
крыс [50]. Приведенные результаты исследова-
ний подчеркивают противоречивость экспери-
ментальных данных.

Известные влияния длительного примене-
ния статинов на деятельность ЦНС могут быть 
рассмотрены как основа профилактики и лече-
ния ПОКД. Одно из первых исследований по 
сравнению симвастатина и правастатина в до-
зах по 40 мг в сутки на здоровых доброволь-
цах показало, что данные препараты не оказы-
вают отрицательного влияния на деятельность 
головного мозга в целом, что подтверждалось 

ЭЭГ-исследованием, оценкой психического со-
стояния и когнитивных функций [51]. 

В обзорной работе Swiger K.J. описывает 
доказанную эффективность статинов в пер-
вичной и во вторичной профилактике ишеми-
ческого инсульта в отношении не только уров-
ня холестерина плазмы крови, но и модифи-
кации системного воспалительного процесса. 
Авторы приводят данные о том, что в трех ис-
следованиях не обнаружено связи между при-
емом статинов и развитием деменции, а в пяти 
других прием статинов оказал благоприятное 
воздействие на когнитивные функции пациен-
тов. При этом у пациентов с исходным когни-
тивным дефицитом улучшались когнитивные 
функции на фоне приема статинов, а прием 
пациентами статинов без исходного когнитив-
ного дефицита способствовал его снижению 
[34].

Показано, что прием статинов снижает риск 
развития депрессии, улучшает психическое со-
стояние пациентов и показатели качества жиз-
ни, приверженности к лечению [52]. Обсужда-
ются нейропротекторные эффекты статинов, не 
связанные со снижением уровня холестерина 
крови, и при лечении хронических нейродеге-
неративных заболеваний головного мозга (рас-
сеянного склероза, болезни Альцгеймера) [23, 
38, 48, 53]. В исследовании SPARCL (Stroke 
Prevention by Aggressive Cholesterol Lowering) 
после курсового приема аторвастатина в тече-
ние нескольких месяцев около 85% больных 
отметили улучшение общего самочувствия, 
кроме этого, около 50% субъективно отметили 
улучшение когнитивных функций − памяти и 
внимания. Оценка когнитивных функций через 
6 месяцев после начала терапии показала до-
стоверное улучшение показателей зрительной 
памяти и внимания у пациентов, принимавших 
аторвастатин, такой эффект отсутствовал у па-
циентов контрольной группы [54]. В одном из 
исследований проанализировано влияние двух 
наиболее распространенных статинов – сим-
вастатина и правастатина − на прогениторные 
клетки глии, которые являются источником 
астроцитов и олигодендроцитов. Были иссле-
дованы прогениторные клетки, выделенные из 
головного мозга пациентов, перенесших хирур-
гические операции по поводу эпилепсии, онко-
логических заболеваний, других патологий со-
судов головного мозга. В результате было обна-
ружено, что оба препарата при использовании 
их в обычных терапевтических дозах стимули-
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ровали прогениторные клетки к дифференци-
ровке в олигодендроциты. Так, в культуре кле-
ток, обработанных статинами, было обнару-
жено в пять раз больше олигодендроцитов по 
сравнению с контролем, т.е. без обработки ста-
тином [48]. 

О благоприятном действии приема стати-
нов на когнитивные функции свидетельству-
ют и другие исследования [31, 55-57]. Интерес 
представляет одна из последних работ, где про-
веден комплексный обзор по оценке когнитив-
ной безопасности имеющихся на рынке стати-
нов с учетом таких параметров, как класс до-
казательности, степень безопасности статина. 
Сравнительный анализ результатов плацебо-
контролируемых исследований показал, что 
статины только в единичных исследованиях 
проявили себя негативно по отношению к ког-
нитивным показателям пациентов. На основа-
нии этого авторы делают вывод, что статины 
благотворно влияют на когнитивные функции, 
по крайней мере, не ухудшают их, рекомен-
дуя при этом индивидуальный подход к каждо-
му пациенту с контролем исходной когнитив-
ной функции еще до назначения статина [58]. 
Помимо этого, существуют данные о том, что 
краткосрочный прием статинов негативно вли-
яет на когнитивную функцию, долгосрочный 
же прием статинов, наоборот, предотвращает 
развитие деменции. В то же время существуют 
данные и о негативных эффектах статинов в от-
ношении когнитивных функций человека [59]. 
А в некоторых исследованиях утверждается о 
нейтральном действие статинов на когнитив-
ные функции, т.е. отсутствии каких-либо вли-
яний на них [23]. Данные последних мета-ана-
лизов свидетельствуют о том, что статины ней-
тральны по влиянию на когнитивные функции 
как при краткосрочном, так и долгосрочном их 
приеме.

Известно, что люди, имеющие в течение 
жизни «хроническую» дислипидемию, пре-
имущественно за счет повышенного уровня 
триглицеридов и ЛПНП выше их возрастной 
нормы, имеют больший риск ухудшения когни-
тивных функций и развития деменции в пожи-
лом возрасте, что, вероятнее всего, обусловле-
но длительными процессами окисления ЛПНП 
и проникновения их через ГЭБ [60]. Назначе-
ние статинов вне зависимости от показателей 
липидного профиля позволяет уменьшить риск 
церебральных осложнений у пациентов, кото-
рым предстоит любая кардиоваскулярная опе-

рация. Эффективность статинов как нейропро-
текторов для профилактики ПОКД при выпол-
нении КШ оценивали лишь в ходе нескольких 
рандомизированных испытаний, где доказано, 
что назначение в предоперационном периоде 
статинов снижает частоту развития инсультов 
и когнитивных расстройств после КШ [36]. В 
недавно проведенном параллельном двойном 
слепом, плацебоконтролируемом исследова-
нии оценивалась возможная динамика показа-
телей депрессии у пациентов, перенесших КШ 
и принимавших в послеоперационном периоде 
симвастатин и аторвастатин по 20 мг в сутки в 
течение 6 недель. Симптомы депрессии оцени-
вали исходно, а также через 3 и 6 месяцев по-
сле КШ. Оба препарата оказали положитель-
ное влияние на регресс симптомов депрессии, 
но симвастатин в большей степени уменьшал 
проявления депрессии по сравнению с аторва-
статином и плацебо [58].

Параллельное двойное слепое, плацебокон-
тролируемое исследование по сравнению дей-
ствия симвастатина и аторвастатина в дозах по 
20 мг в сутки у пациентов с ИБС, перенесших 
КШ, на развитие послеоперационной депрес-
сии как одного из проявлений ранней ПОКД 
показало большее снижение развития в тече-
ние года послеоперационной депрессии у па-
циентов, которые в периоперационном перио-
де принимали симвастатин. [12]. При обшир-
ном анализе пациентов, принимавших любые 
статины и по любым показаниям, установлено, 
что эти пациенты имеют меньший риск разви-
тия деменции [62].

Остается дискутабельным вопрос о влиянии 
статинов на когнитивные функции у пациентов 
с ИБС в сочетании с сахарным диабетом (СД). 
Считается, что у статинов имеется нежелатель-
ный класс-эффект в отношении углеводного 
обмена, а именно: снижение секреции инсули-
на, гипергликемия, нарушение толерантности 
к глюкозе, высокий уровень лептина, дефицит 
грелина и манифестация на этом фоне СД 2-го 
типа [63-65]. Как следствие, перечисленное 
опосредованно негативно отражается на ког-
нитивном статусе пациента. Однако не вызы-
вает сомнения тот факт, что пациентам с ИБС 
при отсутствии абсолютных противопоказаний 
показан прием статинов. В единичных иссле-
дованиях подтверждается ассоциация между 
нормализацией показателей липидограммы и 
улучшением когнитивных функций пациентов 
с СД [19, 66]. Совершенно мало исследований, 
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посвященных влиянию приема статинов на ког-
нитивные функции у пациентов с СД 2-го ти-
па, перенесших реваскуляризацию миокарда. В 
частности, в нашем центре проводилось иссле-
дование на группе пациентов с ИБС и СД 2-го 
типа, перенесших КШ. В сравнении с группой 
пациентов без СД такие пациенты имели худ-
шие показатели когнитивного статуса как до, 
так и после КШ [12, 67-70]. Изолированно та-
кая группа пациентов не изучалась, как прави-
ло, результаты коронарного шунтирования опи-
сываются в общей выборке пациентов. И, кро-
ме того, операция КШ является предпочтитель-
нее чрескожного коронарного вмешательства 
(ЧКВ) у пациентов с СД [1, 2].

Исследования, проведенные в нашем цен-
тре, продемонстрировали положительное вли-
яние периоперационного приема розувастати-
на на когнитивные показатели у пациентов, 
подвергшихся КШ. Показано, что у пациен-
тов, принимавших розувастатин в дозе 20 мг 
за 10-14 дней до операции и в послеопера-
ционном периоде, снижалась выраженность 
СВР, что сопровождалось уменьшением часто-
ты развития ПОКД. Использование в периопе-
рационном периоде розувастатина позволило 
снизить развитие ПОКД в 2 раза. Кроме того, 
среди пациентов, принимавших розувастатин 
в госпитальном периоде, развивался меньший 
процент других послеоперационных осложне-
ний (пароксизмальных нарушений ритма, ин-
фекций, кровотечений и др.), что тоже потен-
циально обладало нейропротективным эффек-
том [1, 70]. 

Вряд ли можно утверждать о наличии 
класс-эффекта статинов по влиянию на функ-
цию ЦНС. Статины имеют замкнутую или от-
крытую структуру кольца, чем могут оказывать 
нейропротекторное или нейротоксическое дей-
ствие [36, 52, 71-72]. В сравнительном анали-
зе эффектов (ловастатина, мевастатина, права-
статина, симвастатина, церивастатина, аторва-
статина, флувастатина, питавастатина и розува-
статина) по таким параметрам, как химическая 
структура статина, липофильность, способ-
ность проникать через ГЭБ, их непосредствен-
ный липидемический эффект, холестеринмо-
дулирующая функция в нейронах, глиальных 
клетках, влияние на гепатоциты, определено, 
что полусинтетические статины (симвастатин, 
аторвастатин, правастатин) являются лучши-
ми кандидатами для профилактики нейроде-
генеративных состояний в связи с их высокой 

способностью проникать через ГЭБ [52]. Одна-
ко воздействие любых препаратов на головной 
мозг определяется не только липофильностью, 
то есть скоростью проникновения, но и скоро-
стью их выведения из центральной нервной си-
стемы транспортерами. С практической же точ-
ки зрения остается доказанным только то, что 
липофильность и гидрофильность статинов 
оказывают влияние на их эффективность и без-
опасность. Липофильные статины (симваста-
тин, аторвастатин, ловастатин) способны про-
никать в любые клетки, ткани и оказывать как 
терапевтическое, так и негативное воздействие 
(с чем связано большинство побочных эффек-
тов статинов) по сравнению с гидрофильны-
ми – правастатином и розувастатином. К тому 
же молекула розувастатина обладает высокой 
гепатоселективностью, что исключает вероят-
ность негативного влияния на другие органы и 
ткани [44, 66]. 

В настоящее время в показаниях к статинам 
отсутствует назначение − для профилактики и/
или для снижения риска развития ПОКД. Се-
рьезными ограничениями клинических иссле-
дований, проводимых с целью оценки цере-
бропротекторных эффектов статинов, являют-
ся малое количество наблюдений, отсутствие 
убедительных данных о сравнительной эф-
фективности различных статинов. Приведен-
ные факты являются основанием к дальней-
шим исследованиям, оценивающим возмож-
ные церебропротективные эффекты статинов, 
в том числе у пациентов, подвергающихся 
операциям на сердце. Обоснование целесоо-
бразности такой терапии, определение наибо-
лее эффективной дозы, продолжительности и 
выбора препарата позволят оптимизировать 
течение послеоперационного периода коро-
нарного шунтирования с позиции профилак-
тики ПОКД.

Заключение
Таким образом, несмотря на противоречи-

вые мнения о влиянии статинов на высшие 
мозговые функции, современные тенденции и 
рекомендации подтверждают преимуществен-
ную пользу приема данной группы препаратов 
пациентами с ИБС, перенесших КШ, не толь-
ко для профилактики вторичных сердечно-со-
судистых событий, но также с целью периопе-
рационной нейропротекции. Перспективным 
направлением является продолжение изучения 
профилактических свойств статинов в разви-
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тие ПОКД, внедрения в современные рекомен-
дации обоснование диагностики когнитивных 
функций в периоперационном периоде КШ, 
оценка безопасности терапии статинами на ког-
нитивные функции. 
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