
89Фармакологія та лікарська токсикологія, № 6 (51)/2016

Ключові слова: хронічна ішемія мозку, 
глутатіон, глутатіонзалежні ферменти, 
цитиколін (цераксон)

Сьогодні одним з найперспективні-
ших методів лікування хронічної іше-
мії мозку (ХІМ) є нейропротективна 
терапія, яка спрямована на метаболіч-
ний захист нейрону. Впровадження в 
практику нових класів фармакологіч-
них засобів, які здатні вплинути на 
різні ланки патогенезу та оптимізувати 
церебральний метаболізм, дозволить 
призупинити прогресування церебро-
васкулярного захворювання [1]. Тому 
особливо актуальним є застосування 
нейропротекторів, які поєднують в собі 
антиоксидантні, протиішемічні та ноо-
тропні властивості [1]. 

У цьому напрямі є важливим вивчен-
ня стану антиоксидантної системи 
крові, у функціонуванні якої провідну 
роль відіграють низькомолекулярні та 
високомолекулярні тіолові сполуки. 
Тіолові сполуки – це молекули, які 
мають в своєму складі SH-групи та 
широко представлені в клітині у вигля-
ді трипептиду глутатіону й численних 
білків [2]. Система глутатіону відіграє 
важливу роль у життєдіяльності клітин 
та організму в цілому, забезпечуючи 
толерантність нейронів до ішемії [2, 3], 
та представлена відновленим глутатіо-
ном (ВГ) і ферментами його метаболіз-
му: глутатіонтрансферазою (ГТ), глута-
тіонредуктазою (ГР) та глутатіонперок-
сидазою (ГПО). Глутатіон є ключовим 
внутрішньоклітинним антиоксидантом 
[3]. За умов ішемії та інгібування глу-
татіон-залежних ферментів відбуваєть-
ся окиснювальна модифікація низько-
молекулярних тіолів з утворенням 
гомоцистеїну й, як наслідок, порушен-
ня транспорту оксиду азоту та утворен-
ня його цитотоксичних дериватів, які 

ще більше посилюють окиснення тіо-
лів. Наявність у нейроні активної тіо-
лової антиоксидантної системи, здатної 
регулювати транспорт оксиду азоту, 
забезпечує стійкість клітини до нітро-
зуючого стресу як раннього нейро-
деструктивного механізму за умов іше-
мії [4]. Відомо, що саме зміни з боку 
тіолової ланки антиоксидантної систе-
ми, які проявляються зниженням від-
новлених та підвищенням окиснених 
форм, є одними з ранніх ознак ішемії 
мозку [5].

Таким чином, перспективним 
завданням сучасної фармакології є 
розробка методів терапевтичної корек-
ції порушень антиоксидантного стату-
су при ХІМ з урахуванням метаболіз-
му глутатіонового ланцюга тіол-дис-
ульфідної системи. Серед сучасних 
нейропротекторів виділяють препарат, 
що активує холінергічну трансмісію – 
цитиколін. Цитиколін (цераксон) – 
цитидин-5’-дифосфохолін — складна 
органічна молекула, яка є проміжним 
продуктом біосинтезу клітинних мемб-
ран і попередником холіну [6, 7]. Фос-
фоліпіди – важливі структурні складо-
ві клітини всіх живих організмів. 
Підтримка безперервного синтезу фос-
фоліпідів з високою швидкістю забез-
печує збереження та швидку репара-
цію клітинних мембран [8]. Крім 
цього, цитиколін має виражений 
нейрорепаративний ефект, стимулюю-
чи процеси нейро- й ангіогенезу [9]. 
Препарат не тільки відновлює пошко-
джені нейрональні мембрани, але 
також є джерелом холіну для синтезу 
ацетилхоліну – нейромедіатора, відпо-
відального за навчання, пам’ять та 
інші функції нервової системи. 

У доклінічних дослідженнях пока-
зано ефективність цитиколіну в галь-
муванні основних механізмів вторин-
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ного ураження головного мозку в разі 
ХІМ–оксидативного та нітрозуючого 
стресів [10, 11], що дає змогу забезпе-
чити стійкість мозкової тканини до 
церебральної ішемії. Так, за результа-
тами експериментального дослідження 
призначення цитиколіну (цераксону) 
упродовж 21 доби білим щурам з моде-
льованою ХІМ призвело до підвищен-
ня активності ферментів глутатіового 
ланцюга тіол-дисульфідної системи – 
ГР, ГПО та ГТ, а також до підвищення 
кількості SH-груп і відновленого глу-
татіону [10]. За даними інших авторів, 
призначення цитиколіну після транзи-
торної церебральної ішемії монголь-
ським піщанкам призвело до значимо-
го підвищення загального глутатіону 
та активності ГР [12]. У наукових 
роботах відмічено здатність цераксону 
покращувати процес запам’ятовування 
в експериментальних тварин як з 
модельованою ХІМ [10], так і з гострим 
порушенням мозкового кровообігу [11, 
13]. Крім того, експериментальними 
дослідженнями на моделях ішемічного 
та геморагічного інсультів доведено, 
що цитиколін покращує неврологічні 
функції після інсульту та зменшує 
обсяг вогнища ураження [13–19]. У 
багатьох клінічних дослідженнях 
показана ефективність цитиколіну 
щодо позитивного впливу препарату 
на стан когнітивних функцій у хворих 
з гострими та хронічними формами 
порушення мозкового кровообігу [19–
24], а також щодо зменшення вираже-
ності неврологічного дефіциту та вог-
нища ураження (за даними методів 
нейровізуалізації) після мозкового 
інсульту [19]. Але в доступній нам 
літературі не знайдено даних щодо 
впливу цитиколіну на стан антиокси-
дантної системи глутатіону в хворих 
на ХІМ, за винятком результатів дослі-
дження С. М. Віничука і співавт., 
2009 р. [19] щодо впливу цитиколіну 
на головний небілковий тіол клітини – 
відновлений глутатіон у хворих з вну-
трішньомозковими крововиливами. 
Саме тому актуальним сьогодні є 
вивчення антиоксидантних властивос-
тей цитиколіну щодо впливу його на 
стан системи глутатіону крові у хво-
рих на ХІМ.

Мета дослідження – вивчення впли-
ву цитиколіну на стан системи глутатіо
ну крові в хворих на ХІМ. 

Матеріали та методи. Обстежено 60 
пацієнтів з ХІМ (36 жінок і 24 чолові-
ки) у віці від 40 до 73 років (середній 
вік – (55,08 ± 7,13) років) і 50 клінічно 
здорових осіб (28 жінок та 22 чоловіки) 
без ознак цереброваскулярного захво-
рювання (середній вік – (53,14 ± 9,17) 
років). Етіологічними чинниками ХІМ 
були атеросклероз церебральних судин 
та його поєднання з артеріальною гіпер-
тензією. Діагноз формулювали відпо-
відно до класифікації судинних ура-
жень головного мозку МКХ-Х та під-
тверджували даними інструментально-
го та лабораторного обстеження (КТ/
МРТ головного мозку, дуплексне ска-
нування брахіоцефальних судин, обсте-
ження очного дна, ліпідний профіль, 
коагулограма). Дослідження було за
тверджене локальною комісією з питань 
біомедичної етики (протокол від 16 
грудня 2013 р. № 10) і проведене відпо-
відно до Етичного Кодексу Всесвітньої 
медичної асоціації (Хельсинська декла-
рація), а його учасники були ознайом-
лені з протоколом та дали інформовану 
згоду на участь.

Для проведення лабораторних дослі-
джень забір крові проводили з ліктьо-
вої вени з 8.00 до 9.00 год ранку 
натщесерце після 12-год утримування 
від їжі. Концентрацію ВГ у плазмі та 
гемолізаті еритроцитів обстежених осіб 
основної та контрольної груп визнача-
ли флюорометрично в реакції з орто
фталевим ангідридом [25]. Уміст 
SH-груп та активність глутатіонзалеж-
них ферментів: ГТ, ГР і ГПО у плазмі 
та гемолізаті еритроцитів хворих визна-
чали спектрофотометрично [25]. Актив-
ність усіх досліджуваних ферментів у 
плазмі перераховували на 1 г білка, а в 
гемолізаті еритроцитів – на 1 г гемо-
глобіну (Hb). 

Хворі на ХІМ залежно від схеми 
лікування були розділені на 2 групи: 
основну (n = 30) та контрольну (n = 
30). Групи пацієнтів були порівняні за 
віком, статтю, освітою, тривалістю 
захворювання. Пацієнти основної групи 
на фоні базисної терапії застосовували 
цитиколін (Цераксон виробництва Фер-
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рер Інтернаціональ, С.А., Іспанія) у 
дозі 1000 мг внутрішньовенно впро-
довж 10 днів, потім 2 мл (200 мг) тричі 
на один день перорально протягом  
1 місяця; хворі контрольної групи при-
ймали лікування згідно з клінічним 
протоколом, але без застосування цити-
коліну. Пацієнти основної та контроль-
ної груп були обстежені тричі – на 
початку лікування (1-й візит), через 10 
днів (2-й візит) та через 1 місяць (3-й 
візит).

Результати дослідження оброблені з 
застосуванням статистичного пакета 
ліцензійної програми «STATISTICA® 
forWindows 6.0» (StatSoftInc., США,  
№ AXXR712D833214FAN5), а також 
«Microsoft Excel 2010». Нормальність 
розподілу показників встановлювали за 
критерієм Шапіро-Уїлка. Дані описової 
статистики подано у вигляді медіани та 
міжквартильного інтервалу – Me (Q1-
Q3) залежно від розподілу ознаки. 
Попарне порівняння показників двох 
незв’язаних вибірок проводили за допо-
могою непараметричного критерію 
Манна-Уїтні, а зв’язаних вибірок – за 
допомогою непараметричного метода 
Фрідмана для трьох зв’язаних вибірок 
(у динаміці лікування) з подальшим 

використанням Т-критерія Вілкоксона. 
Відмінності вважали значимими при 

р < 0,05.
Результати та їх обговорення. У 

результаті проведеного дослідження 
встановлено достовірне зниження 
активності ГПО та підвищення актив-
ності ГТ та ГР у плазмі крові хворих на 
ХІМ порівняно з цими показниками в 
здорових осіб (табл. 1). 

Іншими авторами [5, 26] відмічені 
аналогічні зміни лише за активністю 
ГТ та ГПО, а активність ГР залишалась 
майже без змін. Крім того, встановлено 
достовірне підвищення вмісту ВГ у 
плазмі хворих на ХІМ, що узгоджуєть-
ся з даними літератури [5, 26]. 

У гемолізаті еритроцитів хворих на 
ХІМ (табл. 2) встановлено достовірне 
підвищення активності ГТ та зниження 
активності ГПО і концентрації ВГ 
порівняно з аналогічними показниками 
у здорових осіб, що також узгоджуєть-
ся з даними літератури [5]. 

ГТ – це фермент, який виконує 
антиоксидантну функцію та викорис-
товує глутатіон для кон’югації з мета-
болітами перекисного окиснення [2]. 
Тому зареєстроване нами підвищення 
активності ГТ як у плазмі, так і в ери-

Показник
Хворі на ХІМ   

(n = 60)
Здорові особи  

(n = 50)
Р

ГТ, мкмоль/(хв • г білка) 1,90 (1,50–2,21) 1,35 (1,10–1,55) < 0,0001

ГР, мкмоль/(хв • г білка) 0,48 (0,39–0,63) 0,37 (0,31–0,48) 0,001

ГПО, ммоль/(хв • г білка) 2,02 (1,75–2,23) 2,44 (2,10–2,69) < 0,0001

SH-групи, мкмоль/г білка 19,43 (15,52–22,66) 17,19 (15,74–20,05) > 0,05

ВГ, мкмоль/л 27,30 (22,25–29,65) 20,65 (18,50–22,30) < 0,0001

Таблиця 1 

Показники системи глутатіону в плазмі хворих  
на хронічну ішемію мозку та здорових осіб

Показник
Хворі на ХІМ   

(n = 60)
Здорові особи  

(n = 50)
Р

ГТ, мкмоль/(хв • г Hb) 3,56 (2,17–5,13) 2,36 (1,66–3,59) < 0,0001

ГР, мкмоль/(хв • г Hb) 1,69 (1,28–2,00) 1,93 (1,54–2,41) > 0,05

ГПО, ммоль/(хв • г Hb) 16,81 (13,74–20,13) 21,67 (18,21–23,90) < 0,0001

ВГ, ммоль/л 1,90 (1,70–2,20) 2,50 (2,30–2,70) < 0,0001

Таблиця 2 

Показники системи глутатіону в гемолізаті еритроцитів хворих  
на хронічну ішемію мозку та здорових осіб
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троцитах можна розцінювати як захис-
ну реакцію. Звертає на себе увагу зни-
ження активності ГПО в плазмі та 
еритроцитах, що свідчить про знижен-
ня компенсаторних можливостей глу-
татіонової антиоксидантної системи за 
умов ішемії. Вказані процеси протіка-
ли на фоні протилежно спрямованих 
змін вмісту ВГ – зниження в еритроци-
тах та підвищення його в плазмі крові. 
Зниження вмісту ВГ в еритроцитах є 
результатом його активного викорис-
тання для знешкодження вільних 
радикалів за умов розгортання реакцій 
оксидативного стресу в разі ішемії. 
Зміщення тіол-дисульфідної рівноваги 
в еритроцитах у бік окиснених компо-
нентів призводить до накопичення 
окисно пошкоджених макромолекул, у 
першу чергу, білків і ліпідів у клітині. 
Наслідком таких біохімічних процесів 
є окиснення ліпопротеїдів клітинних 
мембран та порушення їхньої ціліснос-
ті. Зареєстроване нами зростання вміс-
ту відновленої форми глутатіону в 
плазмі крові хворих на ХІМ може бути 
наслідком збільшення проникності 
мембрани еритроцитів, порушення її 
структури та виходу еритроцитарного 
глутатіону в плазму, а також наслід-
ком порушення цілісності нейронів та 
виходу з них ендогенного глутатіону в 
кровотік у разі ішемічного ураження 
мозку [27].

Таким чином, зниження ВГ у ери-
троцитах є наслідком не лише його 
використання як ендогенного антиок-
сиданту, а й виходом у плазму через 
пошкоджену мембрану. Можна при-
пустити, що ступінь зниження рівня 
ВГ у еритроцитах та накопичення 
його в плазмі може бути маркером 
інтенсивності процесів вільно-ради-
кального окиснення в крові хворих на 
ХІМ.

У динаміці лікування цитиколіном 
хворих на ХІМ (через 10 днів) достовір-
но підвищилися активності ГР і ГПО у 
плазмі крові (табл. 3) та знизились 
активність ГТ і вміст SH-груп, ВГ. 
Достовірні зміни щодо підвищення 
активностей ГР і ГПО та зниження 
вмісту SH-груп і ВГ спостерігали й про-
тягом наступного місяця перорального 
прийому цитиколіну.

Позитивний лікувальний вплив 
цитиколіну на зміни показників систе-
ми глутатіону встановлено також і в 
гемолізаті еритроцитів у хворих на 
ХІМ (табл. 4). Так, виявлено достовірне 
зниження активності ГТ та достовірне 
підвищення активностей ГР, ГПО і 
вмісту ВГ. Більш виражені позитивні 
зміни досліджуваних показників спо-
стерігали після парентерального вве-
дення препарату.

Після лікування цитиколіном вста-
новлено збільшення вмісту ВГ у гемолі-
заті еритроцитів, що свідчить про обме-
ження реакцій оксидативного стресу та 
призводить до стабілізації й цілісності 
мембран клітини з попередженням 
виходу ВГ у плазму, що й підтверджено 
результатами проведеного дослідження 
(зниження вмісту ВГ у плазмі крові 
після лікування). Зміни концентрації 
ВГ та активності глутатіонзалежних 
ферментів у плазмі та гемолізаті еритро-
цитів мали різне спрямування, що під-
тверджує заключення про існування в 
крові двох різних систем глутатіону – в 
еритроцитах та плазмі [2]. 

Відомо, що глутатіон є не тільки 
донором тіолових сполук і кофактором 
деяких антиоксидантних ферментних 
систем, а й відіграє ключову роль у від-
новленні функції клітин після оксида-
тивного стресу [2]. Тому, за нашими 
даними, підвищення активності функ-
ціонування системи глутатіону в 
результаті лікування хворих на ХІМ 
цитиколіном (цераксоном), а також 
пов’язаних з його обміном активностей 
глутатіонзалежних антиоксидантних 
ферментів (ГПО і ГР), відіграють клю-
чову роль в обмеженні реакцій оксида-
тивного стресу та покращанні редокс-
регуляції, що сприяє захисту головного 
мозку від активних форм кисню та 
продуктів пероксидації внаслідок іше-
мії [1, 27]. 

При лікуванні цитиколіном (церак-
соном) у хворих на ХІМ не було зареє-
стровано побічних ефектів або небажа-
них явищ. 

Таким чином, курсове застосування 
цитиколіну значно вплинуло на стан 
системи глутатіону як у плазмі хво-
рих, так і в гемолізаті еритроцитів. 
Позитивні зміни в активності глутатіон-
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залежних ферментів та рівня ВГ у 
плазмі крові та гемолізаті еритроцитів 
спостерігали як після парентерально-
го, так і перорального прийому препа-
рату. 

Висновки
1.	У результаті проведеного досліджен-

ня встановлено достовірне зниження 
активності ГПО та підвищення 
активностей ГТ і ГР у плазмі крові 
хворих на ХІМ. Також виявлено 
достовірне підвищення активності 
ГТ, зниження активності ГПО та 
концентрації ВГ у гемолізаті еритро-
цитів хворих на ХІМ порівняно з 
аналогічними показниками у здоро-
вих осіб.

2.	У динаміці лікування цитиколіном 
хворих на ХІМ достовірно підвищи-
лись активності ГР і ГПО в плазмі 
крові та знизились активність ГТ і 
вміст SH-груп, ВГ. 

3.	Після лікування цитиколіном вияв-
лено достовірне зниження активнос-
ті ГТ та підвищення активності ГР, 
ГПО і вмісту ВГ у гемолізаті еритро-
цитів хворих на ХІМ. 

4.	Результати проведеного дослідження 
свідчать про патогенетично обґрунто-
ване застосування цитиколіну в хво-
рих на ХІМ у зв’язку з його позитив-
ним впливом на стан антиоксидантної 
системи – системи глутатіону в плазмі 
крові та гемолізаті еритроцитів, спря-
мованих на гальмування основних 
механізмів оксидативного стресу. 
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А. В. Демченко, І. Ф. Бєленічев, В. І. Боброва 
Фармакологічна корекція стану системи глутатіону крові хворих на хронічну 
ішемію мозку
Мета дослідження – вивчення впливу цитиколіну на стан системи глутатіону крові у хворих на 

хронічну ішемію мозку (ХІМ). 
Обстежено 60 пацієнтів на ХІМ (36 жінок та 24 чоловіки) у віці від 40 до 73 років (середній вік – 

(55,08 ± 7,13) років) і 50 клінічно здорових осіб (28 жінок та 22 чоловіки) без ознак цереброваскуляр-
ного захворювання (середній вік – (53,14 ± 9,17) років). Концентрацію відновленого глутатіону (ВГ) 
у плазмі та гемолізаті еритроцитів обстежених осіб визначали флюориметрично. Уміст SH-груп та 
активність глутатіонзалежних ферментів: (глутатіонтрансферази (ГТ), глутатіонредуктази (ГР) і глу-
татіонпероксидази (ГПО) у плазмі та гемолізаті еритроцитів хворих визначали спектрофотометрич-
но. Активність усіх досліджуваних ферментів у плазмі перераховували на 1 г білка, а в гемолізаті 
еритроцитів – на 1 г гемоглобіну. 

Хворі на ХІМ залежно від схеми лікування були розподілені на 2 групи: основну (n = 30) та конт
рольну (n = 30). Пацієнти основної групи на фоні базисної терапії застосовували цитиколін (церак-
сон) у дозі 1000 мг внутрішньовенно впродовж 10 днів, потім 2 мл (200 мг) тричі на день перорально 
протягом 1 міс.; хворі контрольної групи приймали лікування згідно з клінічним протоколом, але без 
застосування цитиколіну. Пацієнти основної та контрольної груп були обстежені тричі – на початку 
лікування, через 10 днів та через 1 міс.

У динаміці лікування цитиколіном (через 10 днів), у плазмі крові хворих на ХІМ достовірно підви-
щились активності ГР і ГПО та знизились активності ГТ і вміст SH-груп, ВГ. Достовірні зміни актив-
ності ГР і ГПО та вмісту SH-груп, ВГ спостерігались і протягом наступного місяця перорального 
прийому цитиколіну. Позитивний лікувальний вплив цитоколіну на зміни показників системи глута
тіону крові встановлені також і в гемолізаті еритроцитів у хворих на ХІМ. Так, виявлено достовірне 
зниження активності ГТ та достовірне підвищення активностей ГР і ГПО, умісту ВГ. Більш виражені 
зміни досліджуваних показників спостерігали після парентерального введення препарату.

Ключові слова: хронічна ішемія мозку, глутатіон, глутатіонзалежні ферменти, цитиколін 
(цераксон)

А. В. Демченко, И. Ф. Беленичев, В. И. Боброва 
Фармакологическая коррекция состояния системы глутатиона крови у 
больных с хронической ишемией мозга
Цель исследования – изучение влияния цитиколина на состояние системы глутатиона крови у 

больных с хронической ишемией мозга (ХИМ). 
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Обследовано 60 пациентов с ХИМ (36 женщин и 24 мужчины) в возрасте от 40 до 73 лет (средний 
возраст – (55,08 ± 7,13) лет) и 50 клинически здоровых людей (28 женщин и 22 мужчины) без призна-
ков цереброваскулярного заболевания (средний возраст – (53,14 ± 9,17) лет). Концентрацию восста-
новленного глутатиона (ВГ) в плазме и гемолизате эритроцитов обследованных лиц определяли 
флюорометрически. Содержание SH-групп и активность глутатионзависимых ферментов: (глутатион
трансферазы (ГТ), глутатионредуктазы (ГР) и глутатионпероксидазы (ГПО) в плазме и гемолизате 
эритроцитов больных определяли спектрофотометрически. Активность всех исследуемых фермен-
тов в плазме пересчитывали на 1 г белка, а в гемолизате эритроцитов – на 1 г гемоглобина. 

Больные с ХИМ в зависимости от схемы лечения были разделены на 2 группы: основную (n = 30) 
и контрольную (n = 30). Пациенты основной группы на фоне базисной терапии принимали цитико-
лин (цераксон) в дозе 1000 мг внутривенно в течение 10 дней, затем по 2 мл (200 мг) перорально 
трижды в день в течение 1 мес.; больные контрольной группы принимали лечение согласно клини-
ческому протоколу, но без использования цитиколина. Пациенты основной и контрольной групп 
были обследованы трижды – в начале лечения, через 10 дней и через 1 мес.

В динамике лечения цитиколином (через 10 дней), в плазме крови больных с ХИМ достоверно 
увеличились активности ГР и ГПО и снизились активность ГТ и содержание SH-групп, ВГ. 
Достоверные изменения активности ГР, ГПО и содержания SH-групп, ВГ наблюдались и в течение 
следующего месяца перорального приема цитиколина. Позитивное влияние цитоколина на изме-
нение показателей системы глутатиона установлены также и в гемолизате эритроцитов у больных 
с ХИМ. Так, выявлено достоверное снижение активности ГТ и достоверное повышение активностей 
ГР и ГПО, содержания ВГ. Более выраженные изменения исследуемых показателей наблюдались 
после парентерального введення препарата.

Ключевые слова: хроническая ишемия мозга, глутатион, глутатионзависимые ферменты, 
цераксон (цитиколин) 

A. V. Demchenko, I. F. Bеlenichev, V. I. Bobrova 
Pharmacological correction of glutathione system state in the patients with chron-
ic cerebral ischemia
The purpose of investigation is to study citicolinum’s effect on glutathione system state in the patients 

with chronic cerebral ischemia (CCI).
It was examined 60 patients with CCI (36 women and 24 men) at the ages from 40 to 73 years (average 

age – (55,08 ± 7,13) years) and 50 healthy people (28 women and 22 men) without any signs of cerebro-
vascular disease (average age – (53,14 ± 9,17) years). The concentration of reduced glutathione (RG) in 
plasma and hemolysate of red blood cells of investigated patients of main and control group were deter-
mined fluorometrically. The content of SH-groups and activity of glutathione-dependent enzymes (gluta-
thione transferase (GT), glutathione reductase (GR) and glutathione peroxidase (GPO)) in plasma and 
hemolysate of red blood cells of patients were determined spectrophotometrically. The activity of all inves-
tigated enzymes in the plasma was transferred per gram of protein, and in hemolysate of erythrocytes – 
per gram of hemoglobin (Hb).

Patients, depending on treatment regimen, were divided into 2 groups: main group (n = 30) and control 
group (n = 30). Patients of main group on the background of basic therapy used citicolinum (ceraxon) in a 
dose 1000 mg intravenously during 10 days, after that they used 2 ml (200mg) of ceraxon three times per 
day during 1 month; patients of control group received treatment under a clinical protocol, but without the 
use of ceraxon. The patients of main and control group were investigated three times – at the beginning of 
treatment, after 10 days and after 1 month of treatment.

After ceraxon treatment (during 10 days) in plasma of patients with CCI activity of GR and GPO have 
been increased significantly and activity of GT, content of SH-groups and RG have been decreased. Sig-
nificant changes in GR and GPO activity, SH-groups and RG contents were observed during the next month 
of oral citicolinum usage. Positive influence of citicolinum on the changes of glutathione system state is 
also established in hemolysate of red blood cells in the patients with CCI. Тhus, it has been revealed a 
significant decrease of GT activity and significant increase of GR, GPO activity and content of RG. The most 
evident changes of the investigated parameters were observed after parenteral injections of citicolinum. 

Keywords: chronical cerebral ischemia, glutathione, glutathione-dependent enzymes, citicolinum 
(ceraxon)
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