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ВВЕДЕНИЕ
В последние годы в медицинской практи-

ке стали доступными различные, в том числе
высокотехнологичные, методы нейрореаби-
литации. При этом персонифицированный
подход является наиболее перспективным в
нейрореабилитации пациентов с нарушения-
ми функций мозга, в том числе с хронически-
ми нарушениями сознания (ХНС). Такой
подход включает, в первую очередь, точность
постановки диагноза, а также основанное на
многолетнем клиническом опыте определе-
ние реабилитационного прогноза у конкрет-
ного пациента.

Однако используемые в клинике шкалы
оценки состояния пациентов с угнетением
сознания, обусловленного как церебральны-
ми повреждениями (черепно-мозговая трав-
ма (ЧМТ), острые нарушения мозгового кро-
вообращения, внутричерепные новообразо-
вания и т.д.), так и внемозговыми причинами
(экзогенные интоксикации, метаболические,
инфекционные заболевания и др.), основан-
ные на данных визуального наблюдения за

поведением, и выявление, по возможности,
характера и степени неврологических нару-
шений (шкала комы Глазго, FOUR (the Full
Outline of Unresponsiveness score), пересмот-
ренная версия шкалы восстановления после
комы (coma recovery scale – revised, CRS-R),
шкала исходов Глазго и т.д.), не позволяют
все же сделать исчерпывающее диагностиче-
ское и прогностическое заключение. На сего-
дняшний день признается, что у пациентов с
длительными нарушениями сознания зача-
стую имеет место гипердиагностика (Andrews
et al., 1996; Childs et al., 1993; Schnakers et al.,
2009; van Erp et al., 2015), что порождает про-
блемы, в том числе, этического характера,
когда пациент может недополучать реабили-
тационное лечение в течение длительного
времени по причине ошибочного присвое-
ния его состоянию низкого реабилитацион-
ного потенциала.

Диагностическая и прогностическая точ-
ность в клинике ХНС (вегетативное состоя-
ние длительностью более 3 мес в случае не-
травматического генеза нарушения сознания
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и более 12 мес – в случае травматического, а
также состояние минимального сознания
(СМС) “плюс” и “минус” (более подробно
см. ниже) (Александрова и др., 2015)) может
быть повышена на основе информации, по-
лученной с использованием инструменталь-
ных методик, включающих нейровизуализа-
ционные, электрофизиологические и другие
данные.

Использование объективных/инструмен-
тальных диагностических методов в рутин-
ной практике нейрореаниматологии имеет
большой потенциал для решения указанной
клинической проблемы (Stevens, Sutter, 2013;
Gosseries et al., 2014). При этом, исходя из
представлений о структурно-функциональ-
ном субстрате сознания как высшей психиче-
ской функции, нейровизуализационные дан-
ные, включая диффузно-тензорную МРТ и
функциональную МРТ высокого разреше-
ния, и другие методы исследования мозго-
вой активности рассматриваются в качестве
наиболее перспективных в плане создания
более мощных, чем имеющиеся, диагности-
ческих и прогностических алгоритмов для
группы пациентов с ХНС. При этом, несо-
мненно, стоит отметить, что существует целый
ряд объективных и субъективных ограничений
при проведении нейровизуализационных ис-
следований у данной категории пациентов, а
также недостаточная степень доступности этих
технологий в рутинной практике соответству-
ющих медицинских учреждений.

Целью обзора является систематизация
имеющихся данных о современных методах
повышения точности диагностики и прогно-
за у пациентов в вегетативном состоянии
(ВС) и СМС.

1. ПРОБЛЕМА ДИАГНОСТИКИ И ПРОГНОЗА 
ХРОНИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ СОЗНАНИЯ

К числу форм длительных нарушений со-
знания относятся вегетативный статус (син-
дром ареактивного бодрствования/апалличе-
ский синдром), состояние минимального со-
знания “плюс” и “минус”, а также выход из
состояния минимального сознания. При со-
хранении ВС более 3 мес (для нетравматиче-
ского генеза) и более 12 мес (для травматиче-
ского) диагностируется “перманентное” ВС.
До этого срока, начиная с первого месяца от
начала заболевания, ХНС классифицируется
как “персистирующее”. СМС “минус” диа-
гностируется, если пациент выходит из ВС,

при этом отмечаются стойкая фиксация и сле-
жение взора, могут присутствовать эмоцио-
нальные реакции, но признаки понимания
речи (выполнение инструкций) отсутствуют.
СМС “плюс”, помимо вышеперечисленного,
характеризуется появлением выполнения
простых вербальных инструкций, но отсут-
ствием продукции речи. Выход из СМС со-
провождается появлением собственной речи,
ответов жестами или использованием пред-
метов по их функциональному назначению
(Зайцев, 2014; Александрова и др., 2015; По-
тапов и др., 2020).

В клинической практике определение
формы хронического нарушения сознания
представляет значительные трудности вслед-
ствие, в первую очередь, минимальной и/или
непостоянной доступности пациентов кон-
такту. По данным зарубежных исследований,
гипердиагностика при постановке диагноза
“синдром ареактивного бодрствования”/ве-
гетативное состояние достигает ~40% случа-
ев, причем эта цифра остается практически
неизменной на протяжении последних 30 лет
(Andrews et al., 1996; Childs et al., 1993;
Schnakers et al., 2009; van Erp et al., 2015).
То есть почти у каждого второго пациента с
диагнозом ВС, не проявляющего поведенче-
ских ответов, при более детальном и ком-
плексном исследовании могут выявляться
разные формы “скрытого” сознания (Schiff,
2015; Gosseries et al., 2014; Formisano et al.,
2013; Shea, Bayne, 2010).

Возможны несколько причин ошибочного
диагноза при использовании только поведен-
ческих методик, например, шкалы исходов
Глазго (Jennett, Bond, 1975) или пересмотрен-
ной шкалы восстановления после ко-
мы/CRS-R (Giacino et al., 2004) (несмотря на
эффективность последней в целом по сравне-
нию с другими клиническими шкалами (Luc-
ca et al., 2019)). Во-первых, подобные методи-
ки являются зависимыми от опыта врача и
четкости соблюдения протокола обследова-
ния (Giacino et al., 2009; Løvstad et al., 2010;
Seel et al., 2010). Во-вторых, имеет место сов-
падение диагностических критериев при
дифференциальной диагностике хрониче-
ских нарушений сознания (ХНС) и других со-
стояний (например, среднее время установ-
ления корректного диагноза при синдроме
запертого человека (loсked-in syndrome) у па-
циентов с ранее поставленным диагнозом ВС
составляет, по некоторым данным, 79 дней
(León-Carrión et al., 2002)), а различение ре-
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флекторных и направленных реакций паци-
ента не является, как можно подумать, три-
виальной задачей (Giacino et al., 2009; Smith,
Delargy, 2005). В-третьих, реакции пациентов
в состоянии минимального сознания не все-
гда согласованы с раздражителем, а могут
быть отставленными во времени, и если па-
циенту не предоставлены достаточные воз-
можности для реализации ответа, велика ве-
роятность эти реакции упустить (Coleman
et al., 2009). На клиническую оценку уровня
сознания к тому же влияют колеблющийся
уровень бодрствования и внимания, состоя-
ние двигательной и чувствительной сферы,
функции восприятия и продукции речи, на-
личие болевого синдрома, а также иммоби-
лизация пациента (Schnakers et al., 2010; Ma-
jerus et al., 2009).

Остается также открытым вопрос, являют-
ся ли ВС и СМС состояниями, принципиаль-
но отличными по признаку наличия созна-
ния по типу “да/нет” или мы имеем дело с
градуальным изменением уровня сознания
(Kotchoubey et al., 2014). В этой связи уместно
упомянуть об имеющемся отечественном
опыте клинического описания подобных со-
стояний в процессе восстановления сознания
и психической деятельности пациентов по-
сле тяжелой ЧМТ – с числовым ранжирова-
нием, а также более дискретной и детальной
(по сравнению с указанными выше шкалами)
характеристикой функциональных возмож-
ностей и учетом манифестации отдельных
функций, присущих каждой стадии восста-
новления (Доброхотова и др., 1985; 1996; Зай-
цев, 2014). Использование этой системы
оценки состояния при ХНС позволяет полу-
чать ответы на сформулированные выше во-
просы как минимум при анализе индивиду-
альных наблюдений.

В целом же есть основания считать балль-
ные поведенческие методики оценки текуще-
го уровня сознания не до конца надежными
без проведения дополнительных диагностиче-
ских процедур. Полагается, что усиление
стандартных неврологических протоколов
инструментальными методиками исследова-
ния активности мозга может существенно
повысить точность постановки диагноза у па-
циентов с длительными нарушениями созна-
ния (Laureys, Schiff, 2012; Giacino et al., 2009;
Coleman et al., 2009).

С точки зрения составления прогноза по-
веденческие обследования, если они прово-
дятся многократно и тщательно, являются

базовой составляющей формирования вра-
чебного суждения (Wannez et al., 2017). Одна-
ко, как уже отмечалось, поведенческие оцен-
ки, будучи субъективным методом исследо-
вания, имеют ряд слабых сторон (Giacino
et al., 2009), поэтому на сегодняшний день
продолжается поиск более точных и объек-
тивных прогностических маркеров при ХНС.

Как в ранних, так и в относительно недав-
них работах этиология, возраст, длительность
ХНС описаны как наиболее важные факторы
прогноза исхода заболевания (Jennett, 2005;
Celesia, 2016). В частности, нетравматическое
повреждение ухудшает прогноз функцио-
нального восстановления, а молодой возраст
улучшает.

Во многих исследованиях прогнозирова-
ние исхода ХНС, основанное на клинических
данных, дополняется данными инструмен-
тальных исследований: электроэнцефалогра-
фии (ЭЭГ) и вызванных потенциалов (ВП)
(Kang et al., 2014; Hofmeijer, Chennu et al.,
2017); компьютерной томографии (КТ), по-
зитронно-эмиссионной томографии (ПЭТ),
МРТ (Stender et al., 2014; Wu et al., 2015), и
другими физиологическими и биохимиче-
скими показателями (Rundgren et al., 2009).

Клинико-инструментальный подход поз-
воляет повысить точность прогноза восста-
новления уровня сознания у пациентов с
ХНС, однако поиск информативных марке-
ров для предсказания исходов заболевания
остается по-прежнему актуальной задачей.
Так, показано, что использование лишь од-
ного инструментального метода для состав-
ления клинического прогноза при ХНС явля-
ется неэффективным (Rossetti et al., 2016; Ber-
nat, 2016). В этой связи исследователи видят
большой потенциал для решения проблемы
предсказания исходов ХНС, как отмечено
выше, в объединении клинических данных с
данными нейровизуализационных, электро-
физиологических и других методик (Rossetti
et al., 2016; Stevens, Sutter, 2013; Gosseries et al.,
2014).

Возможно, наиболее эффективным явля-
ется объединение данных нескольких ин-
струментальных методик в одной модели. В
пользу такого представления свидетельствует
опыт ведущих клиник, который показывает,
что для корректной диагностики уровня созна-
ния у пациентов с ХНС необходимо одновре-
менное проведение целого комплекса нейро-
физиологических и других обследований.
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2. НЕЙРОВИЗУАЛИЗАЦИОННЫЕ МЕТОДЫ 
ОЦЕНКИ НАЛИЧИЯ СОЗНАТЕЛЬНОЙ 

ДЕЯТЕЛЬНОСТИ И РЕАБИЛИТАЦИОННОГО 
ПОТЕНЦИАЛА У ПАЦИЕНТОВ С ХНС

2.1. Функциональная МРТ

Исследования с применением фМРТ в
рамках данной клинической проблемы до не-
давнего времени были преимущественно на-
правлены на выявление “скрытого” сознания
у пациентов путем оценки специфических
церебральных паттернов активации в ответ
на команды или при пассивном восприятии
стимулов (Demertzi et al., 2014b). В работах
(Owen et al., 2006; Bardin et al., 2011; Bardin
et al., 2012) было установлено, что у пациен-
тов с диагностированным ВС может наблю-
даться вызванная активность коры больших
полушарий головного мозга (связанная с вос-
приятием и пониманием речи, обработкой
зрительных стимулов, работой воображения
и т.д.), не отличимая от таковой у здоровых
испытуемых в аналогичных условиях.

Несмотря на очевидные достоинства,
фМРТ с заданием имеет свои методологиче-
ские особенности и затратна с точки зрения
временнóго и трудового ресурсов. В том чис-
ле и по этой причине в последнее время имеет
место смещение фокуса исследовательского
внимания в сторону использования фМРТ
покоя (регистрация спонтанной активности
мозга в отсутствие задания или какой-либо
стимуляции (Курганский, 2018)) (Sinitsyn et al.,
2018; Wu et al., 2015; Demertzi et al., 2015;
Fischer et al., 2016; P. et al., 2015 и др.)

С помощью фМРТ покоя были получены
данные о наиболее типичных паттернах
функциональной нейросетевой реорганиза-
ции мозга при ХНС. Так, были выявлены из-
менения в работе сети по умолчанию/сети
пассивного режима работы мозга (DMN-de-
fault mode network) (Silva et al., 2015), сети
управляющих функций (Wu et al., 2015; Demert-
zi et al., 2014b), сети салиентности (считается
ответственной за выделение значимого сти-
мула из окружающей среды) (Qin et al., 2015;
Fischer et al., 2016), сенсомоторной сети (Yao
et al., 2015), слуховой сети (Yao et al., 2015), зри-
тельной сети (Demertzi et al., 2014a) и в под-
корковых сетях (He et al., 2015).

С точки зрения разделения группы здоро-
вых и группы пациентов с нарушением со-
знания наиболее информативной оказались
сеть по умолчанию и слуховая сеть. Согласно
данным литературы, область медиальной пре-

фронтальной коры, являясь частью сети по
умолчанию, отвечает за процессы “внутрен-
ней осведомленности” и за так называемое
“расфокусированное сознание” (Vanhauden-
huyse et al., 2011). Наличие и сила функцио-
нальной коннективности между этой обла-
стью и задней поясной корой могут быть про-
гностическими признаками выхода из комы
(Silva et al., 2015). Согласно мнению Schiff
(2010), основанному на наблюдении пациен-
тов с ЧМТ, именно в этой области мозга на-
блюдаются наибольшие изменения при вос-
становлении сознания (Schiff, 2010).

Отмечается перспективность применения
анализа межсетевой коннективности для
уточнения диагноза нарушения сознания
(Demertzi et al., 2014b).

Внутри- и межсетевая функциональная кон-
нективность, по мнению исследователей,
также является перспективным индикатором
функционального повреждения мозга и веро-
ятности восстановления сознания (Silva et al.,
2015; Di Perri et al., 2016). Так, функциональ-
ная коннективность сети по умолчанию
(Fernández-Espejo et al., 2012; Cauda et al.,
2009) на уровне коннектома снижена у паци-
ентов с ХНС до различной степени в зависи-
мости от клинической тяжести заболевания.

В исследовании коллектива авторов НИИ
неврологии РАН были получены данные о
специфических/аномальных паттернах функ-
циональной коннективности, отличающихся
у пациентов в ВС и СМС на фоне общего
снижения интегрированности коннектома у
пациентов с ХНС относительно нормы (Sinit-
syn et al., 2018).

Имеет значение и общее число регистри-
руемых сетей покоя. По данным литературы,
у пациентов в коме, при ВС и других формах
ХНС общее число компонент (нейронных се-
тей) меньше, чем у здоровых испытуемых
(Demertzi et al., 2014b; Sharova et al., 2020).

Подробнее с вопросом можно также озна-
комиться в обзорах отечественных и зарубеж-
ных авторов (Е.А. Кондратьева и др., 2016;
Пирадов и др., 2018; Song et al., 2018b).

В качестве паттернов активности мозга,
наиболее значимых для составления прогно-
за восстановления сознательной деятельно-
сти у пациентов с нарушениями сознания,
выделяют: функциональную коннективность
между передней медиальной префронталь-
ной корой и задней поясной корой (внутри-
сетевая коннективность, сеть по умолчанию)
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(Song et al., 2018b; Silva et al., 2015), а также ла-
теральной теменной областью (Wu et al.,
2015); функциональную коннективность между
передней медиальной и дорсомедиальной
префронтальной корой (межсетевая коннек-
тивность, сеть по умолчанию – сеть управляю-
щих функций) (Song et al., 2018b; Di Perri et al.,
2016); кросс-модальную функциональную
коннективность слуховой и зрительной си-
стем (Demertzi et al., 2015).

В исследовании Song и соавт. (2018) была
построена модель, которая с точностью до
88% предсказывала, у кого из пациентов в
дальнейшем восстановится сознание. В этом же
исследовании было установлено, что использо-
вание одновременно и клинических, и нейрови-
зуализационных данных о работе мозга увели-
чивает точность предсказания (Song et al., 2018a).

В другом исследовании анализ функцио-
нальной коннективности лобно-теменных
областей и задней поясной коры методом
опорных векторов позволил предсказать вос-
становление сознания у пациентов в коме и в
ВС в 81.25% случаев (Wu et al., 2015).

Стоит отметить, что практикуемый на се-
годняшний день подход к обработке нейро-
визуализационных данных на уровне группо-
вых сравнений или применения различных
классификаторов является лишь предвари-
тельным этапом разработки алгоритмов
идентификации состояния на индивидуаль-
ном уровне (у конкретного пациента). При
этом большинство приведенных исследова-
ний базируются на анализе небольшого чис-
ла пациентов, что бывает недостаточным для
построения надежных систем предсказания.
Вместе с тем даже при относительно крупных
размерах выборки (например, 100–150 случа-
ев) выявляется относительно небольшой
процент пациентов с верифицированным че-
рез год от начала заболевания благоприятным
исходом. Это накладывает дополнительные
методологические ограничения при создании
прогностических алгоритмов. К числу подоб-
ных ограничений можно отнести также ряд
возможных особенностей состояния пациен-
тов с ХНС, которые обусловливают либо от-
каз от фМРТ-исследования, либо проведение
его на фоне предварительного седирования,
что существенно затрудняет интерпретацию
полученных результатов.

2.2. Диффузионно-взвешенная МРТ
Будучи единственной неинвазивной мето-

дикой изучения состояния белого вещества

головного мозга и структурной/анатомиче-
ской коннективности in vivo, диффузионно-
взвешенная МРТ позволила выделить под-
корковые анатомические корреляты функ-
ционального дефицита у пациентов с ХНС.

По данным мета-анализа Zhang et al.
(2017), состояние мозолистого тела достовер-
но отражает уровень сознания у пациентов с
ЧМТ, что согласуется с полученными ранее
данными Н.Е. Захаровой и соавт. (2010)
(Zhang et al., 2017; Захарова и др., 2010). По
результатам обобщения ряда исследований
пациентов с ХНС (вследствие ЧМТ), гисто-
патологические корреляты глубины наруше-
ний сознания post mortem определяются не
локализацией повреждения (диффузного ак-
сонального повреждения (ДАП) и поврежде-
ния таламуса), а его степенью (Graham et al.,
2005), что соответствует также данным при-
жизненных МРТ-исследований (Zakharova
et al., 2014; Потапов и др., 2020).

У пациентов с аноксическим повреждени-
ем головного мозга (Van Der Eerden et al.,
2014) и после ЧМТ (Александрова и др., 2015;
Потапов и др., 2020) обнаруживаются повре-
ждения белого вещества в области ножек
мозга, мозолистого тела, таламуса и ствола
мозга.

Установлено также, что уровень структур-
ной корково-корковой и корково-таламиче-
ской связности (на фоне общего снижения
относительно нормы) коррелирует с уровнем
сознания при ХНС: выше у пациентов, выхо-
дящих из СМС по сравнению с СМС, и ниже у
пациентов в ВС (Fernández-Espejo et al., 2012).
Причем сохранность корково-таламических
связей, по-видимому, имеет бóльшее значе-
ние. Так, по данным фМРТ, интактные тала-
мо-кортикальные функциональные связи у
пациентов в состоянии ареактивного бодр-
ствования и минимального сознания ассоци-
ированы с наличием у них волевого контроля
слухового внимания по механизму top-down
(Monti et al., 2015), а также, как описано в слу-
чае выхода пациента из ВС, с благоприятным
прогнозом течения заболевания (Laureys et al.,
2000). И напротив, также в рамках частного
случая было показано, что нарушение тала-
мо-кортикальных связей определяет наличие
вегетативного состояния, несмотря на со-
хранность корково-корковых связей (Boly
et al., 2009).

Следует отметить ряд работ, где использует-
ся машинное обучение для обработки данных
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диффузионно-взвешенной МРТ и автоматиче-
ского разделения пациентов с различным уров-
нем сознания. Такой анализ подкоркового бе-
лого вещества мозга и таламических областей
позволил с 95%-й точностью разделить груп-
пу пациентов на ВС и СМС (Fernández-Espe-
jo et al., 2011), а на основе данных о состоянии
таламокортикальных путей удалось постро-
ить модель, с 81–84%-й точностью относя-
щей пациентов к группе ВС, СМС “плюс”
или СМС “минус” (Zheng et al., 2017).

По данным диффузионно-взвешенной
МРТ с использованием алгоритмов машин-
ного обучения также удается построить про-
гностические модели восстановления паци-
ентов с ХНС. Так, в исследовании Galanaud и
соавт. (2012) на основании анализа 20 трактов
белого вещества у 105 пациентов с ХНС с точ-
ностью до 84% удалось выделить пациентов с
благоприятным исходом при последующем
наблюдении в течение 1 года (Galanaud et al.,
2012). В ходе другого исследования было уста-
новлено, что неблагоприятным является спе-
цифичное снижение показателей степени
интеграции белого вещества в задней части
мозолистого тела и внутренней капсулы,
нижнем продольном пучке и ножке головно-
го мозга (Galanaud et al., 2012). Для раннего
прогноза (3 мес) у пациентов с ХНС вслед-
ствие как ЧМТ, так и других причин пора-
жения головного мозга наиболее информа-
тивными оказались данные коэффициента
радиальной диффузии (один из показателей
диффузионно-взвешенной МРТ) левой верх-
ней ножки мозжечка. Точность предсказания
составила 87.5% (Wu, 2016).

2.3. Радиоизотопная диагностика

Еще в конце 1980-х годов с применением
методов ПЭТ и ОФЭКТ было показано сни-
жение по сравнению с нормой церебрального
кровотока и обмена в коме и ВС, по некото-
рым данным, до 40–50% (De Volder et al.,
1990; Monti et al., 2010). При этом процесс
восстановления сознательной деятельности,
как было установлено, необязательно сопро-
вождается ростом общего метаболизма мозга
(Laureys et al., 1999b). Соответственно, этот
показатель не является достаточно чувстви-
тельным маркером для оценки наличия созна-
ния у пациентов или составления прогноза.

Применение ПЭТ с повоксельной оцен-
кой полученных изображений позволило вы-
делить области мозга, отражающие уровень

сознания с большей надежностью. Было
установлено, что у пациентов с нарушениями
сознания снижается метаболизм глюкозы в
лобно-теменно-височной области преиму-
щественно слева и в зонах, связывающих эту
область с ядрами таламуса (Laureys et al.,
1999a). При пассивной слуховой, а также при
болевой стимуляции выделяют значимую ак-
тивацию в области среднего мозга, контрала-
терального таламуса и первичной сенсорной
коры, однако регистрируемая активность у
пациентов в ВС, в отличие от нормы, не обра-
батывается далее на более высоких уровнях (в
ассоциативной коре) (Laureys et al., 2002).
С применением меченой воды (H O) также
получены данные о временнóй связи процес-
са восстановления сознания с возобновлени-
ем функциональных взаимодействий таламу-
са с ассоциативной корой у пациентов в ВС
(Laureys et al., 2000).

У пациентов в СМС фронто-париетальные
области являются метаболически сохранны-
ми по данным ПЭТ. Например, эмоциональ-
но значимые слуховые стимулы по механиз-
му bottom-up (например, имя пациента) вы-
зывали у пациента в СМС распространенную
активацию, паттерн которой сопоставим с
таковым у здоровых людей (Laureys et al.,
2004). Сопоставимую с группой нормы ак-
тивность мозга (в областях, связанных с об-
работкой болевого сигнала) вызывают также
болевые раздражители (Boly et al., 2008). В це-
лом эти исследования свидетельствуют о ро-
ли ассоциативной коры, а не первичной сен-
сорной, в феномене появления сознания у
пациентов с ХНС. При этом сохранность
уровня метаболизма во фронто-париеталь-
ной нейронной сети и ее связей с таламусом
является наиболее важным для восстановле-
ния сознательной деятельности.

Сниженный метаболизм, по данным ПЭТ,
обнаружен также в левых корковых областях
речевой сети и левых сенсомоторных обла-
стях коры больших полушарий у пациентов в
СМС “минус” по сравнению с пациентами в
СМС “плюс” (Bruno et al., 2012).

В исследованиях с применением алгорит-
мов машинного обучения для анализа дан-
ных ПЭТ преследуется цель вычисления ве-
роятности принадлежности пациента к груп-
пе ВС или СМС, а также вероятности
благоприятного прогноза. В одном из таких
исследований было показано, что данные
ПЭТ, по сравнению с фМРТ с заданием (как,
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например, в работе Owen и соавт. (2006)),
позволяют достичь большей точности при
прогнозировании исхода заболевания у па-
циентов с ХНС (Stender et al., 2014).

Однако метод ПЭТ ввиду ограниченного
разрешения, ионизирующего излучения,
сложности проведения и отсутствия по боль-
шей части специфичности не привлек доста-
точного внимания в плане его клинического
применения.

2.4. Функциональная ближняя инфракрасная 
спектроскопия (фБИКСС)

фБИКСС (fNIRS – functional near infrared
spectroscopy) – метод неинвазивной оценки
мозговой активности путем измерения по-
глощения ближнего инфракрасного света
тканями мозга (Villringer, Dirnagl, 1995). Бла-
годаря различиям спектров поглощения в
диапазоне длин волн 650–950 нм, метод
фБИКСС позволяет определять относитель-
ные изменения концентрации оксигемогло-
бина и дезоксигемоглобина в мозговом кро-
вотоке и на основе этих данных, как и для
фМРТ, строить карты активности мозга
(Obrig, Villringer, 2003; Jddotobsis, 1977). Дан-
ный метод имеет более высокое простран-
ственное разрешение (порядка 1–2 см) по
сравнению с ЭЭГ/МЭГ (Irani et al., 2007) и
относительно более высокое временное раз-
решение (порядка миллисекунд) по сравне-
нию с фМРТ (Agbangla et al., 2017). Кроме то-
го, метод прост в обращении, бесшумен, от-
носительно недорог, устойчив к артефактам
движения и факторам среды, толерантен к
наличию металлических имплантов, таких
как, например, системы стимуляции мозга
или сердца. Все это обеспечивает возмож-
ность длительных непрерывных и/или повто-
ряющихся исследований у постели больного
(Irani et al., 2007), в том числе при нейромоду-
ляционной терапии в режиме “онлайн”.

В литературе есть работы по регистрации
активности моторной коры при воображении
движений у пациентов с НС с применением
методики фБИКСС (Kempny et al., 2016). Не-
смотря на то что в указанной публикации не
было найдено различий активации между
группой ВС и СМС, авторы выразили опти-
мизм относительно клинического примене-
ния метода. В этом исследовании впервые
была показана возможность применения
данной технологии при ХНС. Другие описан-
ные случаи использования методики фБИКСС

у недоступных контакту пациентов показали
ее применимость в случае синдрома “запер-
того человека” (Abdalmalak et al., 2017; Gal-
legos-Ayala et al., 2014; Naito et al., 2007).

Интересное, на наш взгляд, исследование
было проведено в 2018 г. Zhang и соавт.
В этом исследовании с помощью методики
фБИКСС были зарегистрированы корковые
ответы (в префронтальной и затылочной об-
ласти) во время спинномозговой стимуляции
в режиме реального времени. Было показано,
что короткая (30 с) спинномозговая стимуля-
ция вызывает значимые изменения активно-
сти коры полушарий ГМ, причем чем короче
интервал между стимуляциями, тем более
значительны такие изменения. Важно отме-
тить, что наблюдаемый феномен более выра-
жен у пациентов с последующим благоприят-
ным исходом (Zhang et al., 2018; Si et al., 2015).

Таким образом, методика фБИКСС обла-
дает рядом уникальных характеристик, обес-
печивающих ее перспективность для приме-
нения в клинике ХНС.

3. ЭЛЕКТРОЭНЦЕФАЛОГРАФИЧЕСКИЕ 
МЕТОДЫ ОЦЕНКИ НАЛИЧИЯ 

СОЗНАТЕЛЬНОЙ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ 
И РЕАБИЛИТАЦИОННОГО ПОТЕНЦИАЛА 

У ПАЦИЕНТОВ С ХНС
3.1. Электроэнцефалография

Спонтанные колебания активности мозга,
регистрируемые при помощи ЭЭГ, позволя-
ют получить значимую информацию о работе
мозга на основе данных о локальной и гло-
бальной синхронизации, функциональной и
эффективной коннективности, топографи-
ческих характеристиках нейрональных сетей.
Накопленные данные свидетельствуют в
пользу того, что данные характеристики
электрической активности мозга у пациентов
достоверно связаны с наличием сознатель-
ной деятельности (Chennu et al., 2017; Sitt et al.,
2014; Chennu et al., 2014; Fellinger et al., 2011),
уровнем метаболических потребностей мозга
(S. Chennu et al., 2014), а также с исходом за-
болевания (Schorr et al., 2016; Chennu et al.,
2017; Sitt et al., 2014).

Показано, что диагностическую и прогно-
стическую значимость при ХНС имеет ряд
специфических особенностей паттерна спон-
танной ЭЭГ. Для ЭЭГ пациентов с необрати-
мым угнетением сознания более характерны
доминирование полиморфной или пароксиз-
мальной дельта-активности, а также тета-
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ритма частотой около 5/с; высокая неста-
бильность паттерна ЭЭГ или, напротив, его
монотонность; устойчивое во времени доми-
нирование в передних корковых зонах рит-
мической заостренной высокоамплитудной
медленной активности в сочетании с эпилеп-
тиформными комплексами – при угнетении
амплитуды по задним областям (Гриндель,
1988; Добронравова, 1995; Шарова и др.,
2008; Шарова, Романова, 2019). В последние
годы значительное внимание уделяется ха-
рактеру проявления эпилептиформной ак-
тивности в качестве значимого фактора исхо-
да ХНС (Александров и др., 2018).

Установлено также, что состояние мини-
мального сознания по сравнению с ВС харак-
теризуется более сохранной ЭЭГ-картиной
сна, тогда как у пациентов в ВС, при наличии
поведенческих паттернов сна, соответствую-
щие изменения электроэнцефалографиче-
ских знаков цикла сон-бодрствование отсут-
ствуют (Landsness et al., 2011).

Наряду с этим важное значение для диа-
гностики и прогнозирования ХНС имеет ко-
личественная оценка показателей ЭЭГ.

Так, по сравнению с нормой, у пациентов
с ХНС наблюдается повышение мощности
дельта- (0.1–3 Hz) (Chennu et al., 2017; Chennu
et al., 2014; Varotto et al., 2014), но снижение
мощности тета- (4–7 Hz) и альфа- (8–15 Hz)
ритма (Naro et al., 2016a; Sitt et al., 2014). Более
того, у пациентов в ВС такие изменения бо-
лее выражены, чем у пациентов в СМС.

Наряду с информативностью мощностных
параметров ЭЭГ показана также значимость
ее частотных характеристик, включая инте-
гральные (средняя частота спектра мощно-
сти, эффективная частотная полоса) в диа-
гностике и прогнозировании ХНС (Шарова
et al., 2014; Шарова, Романова, 2019).

Функциональная коннективность счита-
ется одним из важнейших показателей ЭЭГ,
связанных с наличием сознательной деятель-
ности.

В диапазоне альфа-частот у пациентов с
ХНС по сравнению с нормой снижается
функциональная связность во всех областях
мозга, а также локальная и крупномасштаб-
ная нейросетевая эффективная коннектив-
ность, наряду с общим снижением количе-
ства узлов в нейронных сетях (Chennu et al.,
2014; Naro et al., 2016a). У пациентов в ВС по-
казатель коннективности в альфа-частотном
диапазоне значимо ниже, чем у пациентов в

СМС (особенно между удаленными областя-
ми мозга) (Chennu et al., 2017; King et al., 2013).
В целом наблюдается положительная корре-
ляция между уровнем сознания у пациентов с
ХНС и показателями нейросетевой связно-
сти на уровне альфа-частот (Chennu et al.,
2017). В значительной степени это относится
к регионарным характеристикам межполу-
шарной коннективности альфа-активности
(Гриндель и др., 2006), в первую очередь –
между симметричными лобными областями
(Шарова, Романова, 2019; Шарова и др.,
2008), что согласуется с приведенными выше
данными трактографии мозолистого тела при
ХНС. И наоборот, нейросетевая интеграция
(на уровне дельта-частот) дельта-активности
и уровень сознания, по данным исследова-
ний, отрицательно коррелируют друг с дру-
гом (Chennu et al., 2017; Chennu et al., 2014;
Varotto et al., 2014).

Объединение нескольких параметров ЭЭГ
представляется актуальным направлением
ЭЭГ-исследований при ХНС. Предложена
автоматическая классификация состояния
сознания пациентов, основанная на сочета-
нии параметров ЭЭГ: мощности низких ча-
стот, сложности ЭЭГ и функциональной
связности областей мозга (Sitt et al., 2014).

В другом исследовании обработка ЭЭГ, за-
писанной у пациентов в состоянии покоя, с
применением метода опорных векторов поз-
волила дифференцировать группы пациентов
с ВС и МС, исходя из чего был сделан вывод
о том, что концепция коннективности (моз-
га) является ключевой для определения уров-
ня сознания (Höller et al., 2014).

Кроме того, сама по себе сложность ЭЭГ и
глобального ответа на внешние стимулы мо-
жет отражать уровень процессов сознатель-
ного восприятия (Faugeras et al., 2011; Bekin-
schtein et al., 2009b).

В качестве электроэнцефалографических
ориентиров восстановления пациентов с
ХНС, согласно данным литературы, можно
выделить:

– общую сложность функциональных
нейросетевых взаимодействий (Schartner et al.,
2015; Chennu et al., 2017);

– лобно-теменную функциональную кон-
нективность в альфа-диапазоне (Koch et al.,
2016; Siclari et al., 2014; Chennu et al., 2017);

– межполушарную функциональную кон-
нективность лобных областей в альфа-диапа-
зоне, а также в широкой частотной полосе
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(0.5–20 Гц) (Гриндель и др., 2006; Шарова и
др., 2008; Шарова, Романова, 2019);

– функциональную коннективность в дель-
та-диапазоне (Chennu et al., 2017);

– ЭЭГ-энтропию (Sarà et al., 2011);
– амплитуду, частоту, реактивность и ин-

декс, включающий все три показателя (Bag-
nato et al., 2015).

Функциональная и эффективная коннек-
тивность, как и соответствующая топогра-
фия нейронных сетей, – это тот показатель, с
помощью которого можно диагностировать и
прогнозировать ХНС. Имеет место отрица-
тельная связь между функциональной кон-
нективностью в дельта-диапазоне и клиниче-
ским исходом у отдельных пациентов (Chen-
nu et al., 2017).

Спектр мощности ЭЭГ в состоянии покоя,
полученный в первый месяц после тяжелой
ЧМТ, может в определенной степени пред-
сказать шансы на выживание или смерть че-
рез шесть месяцев у пациентов с ВС и СМС
(Fingelkurts et al., 2011).

В работе Golkowski и соавт. (2017) было
установлено, что выход из комы связан с пе-
реходом от низкоамплитудных паттернов
ЭЭГ к высокоамплитудной дельта-активно-
сти. Авторы предложили использовать мощ-
ность дельта-диапазона в качестве маркера
благоприятного исхода у пациентов с ХНС
(Golkowski et al., 2017).

Особо следует подчеркнуть значимость
для диагностики и прогнозирования ХНС
анализ реактивных изменений ЭЭГ при предъ-
явлении внешних стимулов – афферентных
индифферентных (ритмический свет, звуко-
вой тон), а также биологически или социаль-
но значимых для человека: голоса близких
людей, обращение по имени, прослушивание
музыки или песен, а также звуков живой при-
роды. Описаны варианты реактивных изме-
нений паттерна ЭЭГ и различных количе-
ственных показателей (включая топографию
эквивалентных дипольных источников от-
дельных биоэлектрических феноменов), ха-
рактерных для обратимого и необратимого
угнетения сознания (Шарова, 2005; Sharova
et al., 2018; Zigmantovich et al., 2019). Такой
подход способствует пониманию механизмов
формирования разных форм угнетенного со-
знания и представляется сопоставимым по
эффективности, но менее физически и мате-
риально затратным для выявления элементов
скрытого сознания у пациентов с ХНС.

В целом, по мнению Hauger и соавт. (2017),
о разработке точных рекомендаций по стан-
дартизированным электрофизиологическим
диагностическим процедурам в клинике
ХНС говорить еще рано, но электрофизиоло-
гические методы могут внести важную до-
полнительную диагностическую информа-
цию о наличии скрытого сознания у некото-
рых пациентов с ХНС (Hauger et al., 2017).

3.2. Вызванные потенциалы

Современные теории сознания предпола-
гают, что более ранние компоненты вызван-
ных потенциалов (ВП) мозга соответствуют
бессознательным стадиям обработки инфор-
мации, тогда как поздние компоненты с ла-
тентностью от 300 мс (с более обширной то-
пографией корковых представительств) – со-
знательной обработке (Faugeras et al., 2011).
Длиннолатентные, или когнитивные вызван-
ные потенциалы, такие как Р300, N400, P600,
а также поздний положительный комплекс,
включающие в качестве нейроанатомическо-
го субстрата лобно-височно-теменные обла-
сти, относят к ЭЭГ-маркерам сознательной
перцепции (Vanhaudenhuyse et al., 2008; Boly
et al., 2011).

В литературе имеются работы по исполь-
зованию методики регистрации вызванных
потенциалов у пациентов с ХНС как с актив-
ными (Fellinger et al., 2011), так и с пассивны-
ми заданиями (Окнина и др., 2011; Faugeras
et al., 2011; King et al., 2013; Sitt et al., 2014). Не-
смотря на то что поздние компоненты ВП
чувствительны к наличию элементов или
компонентов сознания (поскольку эти ком-
поненты сопряжены прежде всего с разными
формами внимания; например, характери-
стики некоторых когнитивных ВП достовер-
но отличаются между группами здоровых и
пациентов с ХНС (Wijnen et al., 2007), а также
само наличие когнитивных ВП у некоторых
пациентов в ВС может свидетельствовать о
той или иной степени сохранности сознания
(Jox et al., 2012)), диагностической мощности
этих показателей как таковых для дифферен-
цировки пациентов в ВС и СМС оказалось
недостаточно (Ragazzoni et al., 2017).

В исследовании пациентов с длительным
бессознательным состоянием (более 30 дней)
после ЧМТ (наряду с показателями возраста,
пола, баллами по ШКГ и этиологии) инфор-
мативным является анализ соматосенсорных
вызванных потенциалов (ССВП) (Трошина и
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др., 2019; Гнездицкий, Пирадов, 2015; Щеку-
тьев и др., 1998). Оценка исходов через год
после травмы показала наличие достоверной
связи между данными ШКГ, значениями
ССВП и исходом заболевания. Модель с ис-
пользованием этих данных позволяет пред-
сказывать 12-месячный исход заболевания
(Xu et al., 2012).

В работе Steppacher и соавт. (2020) было
показано, что алгоритм, опирающийся на
данные ВП (N100, MMN, P300, N400), пред-
сказывает исход ХНС точнее, чем при ис-
пользовании данных истории болезни (воз-
раст, пол, этиология, диагноз) (Steppacher
et al., 2020). Когнитивный вызванный потен-
циал N400, связанный с семантической обра-
боткой (Kutas, Hillyard, 1980), несмотря на то,
что до сих пор нет ясности, с какой стадией
обработки – ранней (Hagoort, Brown, 1993)
или поздней (Deacon et al., 2004), предлагает-
ся в качестве маркера для оценки возможно-
стей обработки речевой информации, кото-
рый может предсказать вероятность выздо-
ровления пациентов в ВС или СМС
(Steppacher et al., 2013). Наконец, согласно
данным Л.Б. Окниной (2018), амплитуда и ла-
тентность вызванных потенциалов N100,
N200, P300, а также топография потенциала
P300, выделенных в условиях как с инструк-
цией, так и без нее, могут служить предикто-
рами восстановления сознания у пациентов в
вегетативном состоянии и с мутизмом после
тяжелой ЧМТ (Oknina et al., 2018).

3.3. Интерфейсы “мозг-компьютер”

Когнитивные интерфейсы мозг-компью-
тер (ИМК) детектируют изменения на ЭЭГ в
ответ на команды или вследствие формиро-
вания намерения, обеспечивая возможность
коммуникации без включения двигательной
функции, что особенно актуально для работы
с обездвиженными пациентами (Wolpaw, Bir-
baumer, 2012). Совершенствование алгорит-
мов предъявления стимулов и обработки
ЭЭГ-сигнала приводит к упрощению работы
с технологией и расширению сфер ее приме-
нения. В последние годы появляются работы
с применением ИМК в клинике ХНС. Име-
ются исследования по применению ИМК у
пациентов с ХНС и синдромом запертого че-
ловека.

Так, Lule и соавт. (2013) оценили способ-
ность работать в среде ИМК на волне Р300 у
16 здоровых испытуемых, 13 пациентов в со-

стоянии минимального сознания, 3 пациен-
тов в вегетативном состоянии и 2 с синдро-
мом запертого человека. По данным этого
исследования, 13 здоровых, 1 пациент в со-
стоянии минимального сознания и 1 пациент
с синдромом запертого человека смогли
успешно наладить коммуникацию, исполь-
зуя ИМК (Lulé et al., 2013). Coyle и соавт.
(2012) описали клинический случай пациента
в состоянии минимального сознания, успеш-
но работавшего в среде ИМК, основанной на
воображении движения, с точностью до 80%
(Coyle et al., 2012). Pan и соавт. (2014) разрабо-
тали гибридный ИМК на потенциале Р300 и
зрительных вызванных потенциалах устой-
чивого состояния (англ. steady state visually
evoked potentials) для определения наличия
сознательной деятельности у пациентов с
ХНС. В исследовании участвовали 8 пациен-
тов с ХНС: по клинической оценке, четверо в
ВС, трое в состоянии минимального созна-
ния и один с синдромом запертого человека.
Из них трое продемонстрировали ассоцииро-
ванную с сознательной деятельностью спо-
собность работать в среде ИМК (1 в ВС, 1 в
состоянии минимального сознания, 1 с син-
дромом запертого человека) (Pan et al., 2014).

Wang и соавт. (2015) объединили две сти-
мульные модальности: слуховую и зритель-
ную, – и добились увеличения эффективности
распознавания сигналов мозга за счет эффекта
аудио-визуальной интеграции и связанного с
этим более выраженного ответа ассоциатив-
ных областей коры больших полушарий го-
ловного мозга. В работе принимали участие
7 пациентов с ХНС (3 пациента с ВС и 4 в со-
стоянии минимального сознания), из них
1 пациент в ВС и 4 пациента в состоянии МС
показали результаты реакции на стимулы, от-
личные от случайных (Wang et al., 2015).

В целом в подобных исследованиях при-
знаки сознательной деятельности у пациен-
тов с ХНС с большей или меньшей эффек-
тивностью регистрируются (Pokorny et al.,
2013), однако следует отметить малое (менее
10) количество пациентов практически во
всех подобных исследованиях.

Авторы подчеркивают, что именно когни-
тивные ИМК (например, на волне Р300) наи-
более перспективны для работы с пациента-
ми с персистирующими нарушениями созна-
ния, поскольку двигательные ИМК (на мю-
ритме) предполагают более сложную/емкую
с точки зрения задействованных когнитив-
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ных ресурсов подготовительную работу с па-
циентом.

Диагностика наличия сознания на основе
ИМК у пациентов с ХНС находится в стадии
разработки – исследований небольшое коли-
чество, и все они проведены на малых выбор-
ках.

3.4. ЭЭГ в сочетании с методами инвазивной 
и неинвазивной стимуляции мозга

При совмещении энцефалографии с мето-
диками инвазивной и неинвазивной стиму-
ляции, так называемый подход “ТМС+” (на-
пример, ЭЭГ с транскраниальной магнитной
стимуляцией (ТМС)), стало возможным изу-
чать, в числе прочего, причинно-следствен-
ную связь в сетях мозга, в том числе в режиме
реального времени (Ilmoniemi, Kičić, 2010;
Komssi et al., 2004).

В ряде исследований данные ЭЭГ реги-
стрировались синхронно как с неинвазивной
(ТМС (Casali et al., 2013), транскраниальная
стимуляция постоянным током и перемен-
ным током (Naro et al., 2016b) , так и с инва-
зивной глубинной стимуляцией головного
мозга (Yamamoto et al., 2010) и стимуляцией
спинного мозга (Bai et al., 2017a; Bai et al.,
2017b).

Совмещение ЭЭГ с ТМС имеет ряд пре-
имуществ (Ilmoniemi, Kičić, 2010; Komssi et
al., 2004). В частности, при ТМС-ЭЭГ стиму-
лируют определенную область мозга одним
импульсом ТМС и отслеживают локальную
реактивность коры, а также быстрые причин-
ные взаимодействия между несколькими
группами нейронов после этого (Rosanova
et al., 2012; Ragazzoni et al., 2013). Каждый им-
пульс возбуждает корковые нейроны непо-
средственно, а также транссинаптически (Di
Lazzaro et al., 2004) сразу под стимулирующей
катушкой, формируя вызванный ТМС потен-
циал (TEP – TMS evoked potential), который
может быть зарегистрирован с помощью
ЭЭГ. Вызванный ТМС потенциал позволяет
оценить удаленное воздействие ТМС на ней-
ронную обработку в дистальных областях
мозга. Важно отметить, что локальная акти-
вация, вызванная магнитным импульсом (т.е.
TEP), распространяется на связанные обла-
сти транссинаптически в течение последую-
щих десятков миллисекунд (и может быть от-
слежена путем одновременной записи ЭЭГ),
что, следовательно, отражает быстрые при-
чинные взаимодействия между несколькими

группами нейронов (эффективная коннек-
тивность (Friston, 2002)), а не просто времен-
ные корреляции. Корковая возбудимость и
эффективная коннективность зависят от фи-
зиологического состояния нейронов в стиму-
лируемой области. Например, было установ-
лено, что эти показатели значительно модули-
руются во время цикла “сон-бодрствование”
и при анестезии (Ferrarelli et al., 2010). TEP
устойчив во времени и воспроизводим (Casa-
rotto et al., 2010), и благодаря этому рассмат-
ривается как поддающийся количественной
оценке маркер реактивности коры и эффек-
тивной коннективности (Veniero et al., 2010).

Индекс, называемый индексом пертурба-
ционной сложности (PCI), был предложен для
количественной оценки сложности локаль-
ных и удаленных ответов мозга на импульс
ТМС (Casali et al., 2013). Было продемонстри-
ровано, что с помощью оценки значений PCI
возможно различать уровень сознания у от-
дельных лиц во время бодрствования, сна и
анестезии, а также у пациентов с ХНС (от ВС
до СМС и до выхода из СМС) (Casarotto et al.,
2016). В частности, подгруппа пациентов в
ВС с высокими значениями индекса может
сохранять способность к сознательной дея-
тельности, которая не определяется поведен-
чески (Casarotto et al., 2016). Его чувствитель-
ность при выявлении пациентов в СМС вы-
сокая, до 94.7%. У 9 из 43 пациентов в ВС с
высокими значениями PCI через шесть меся-
цев был благоприятный клинический исход
(Naro et al., 2016b).

Таким образом, сложность ответов ТМС-
ЭЭГ является важной составляющей для диа-
гностики и прогноза пациентов с ХНС.

В дополнение к ТМС-ЭЭГ начали исполь-
зоваться синхронные записи ЭЭГ с другими
методами стимуляции. Предварительные ис-
следования в основном нацелены на оценку
осуществимости этих протоколов нейромо-
дуляции. Например, исследователи обнару-
жили, что применение транскраниальной
стимуляции постоянным током пациентов с
ХНС вызывает изменения в лобно-теменных
сетях головного мозга (Naro et al., 2016b). При
этом только у пациентов в СМС эти измене-
ния положительно коррелировали с времен-
ным улучшением по данным модифициро-
ванной шкалы выхода из комы после стиму-
ляции.

В целом ЭЭГ является на сегодняшний
день наиболее прямой методикой неинвазив-
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ной регистрации активности нейронов го-
ловного мозга. Такие ее составляющие, как
спектр мощности, функциональная и эффек-
тивная коннективность, вызванные потен-
циалы, имеют диагностическую и прогности-
ческую значимость в клинике ХНС. Так же
как и сочетание ЭЭГ с ТМС, транскраниаль-
ной стимуляцией постоянным током (tDCS)
и другими методами стимуляции мозга.

4. АКТИГРАФИЯ
Актиграфия (запись движений тела) ис-

пользуется в клинических условиях для оцен-
ки циклов отдыха-активности/паттернов
“сон-бодрстование” (например, при бессон-
нице, нарушениях циркадного ритма или
клинического мониторинга в процессе реа-
билитации пациентов с ЧМТ). Основным
преимуществом метода является его просто-
та, экономичность, применимость для дли-
тельного мониторинга (вплоть до нескольких
месяцев) без ограничения мобильности па-
циента.

Исследования, посвященные изучению
циклов отдыха-активности у пациентов с
ХНС с использованием актиграфии, показа-
ли, что цикл сна-бодрствования дезорганизу-
ется при снижении уровня сознания (Bekin-
schtein et al., 2009a). При этом значительные
различия между дневной и ночной активно-
стью (т.е. больше в дневное [7:00–11:00], чем
в ночное [23:00–7:00] время) наблюдаются
только у пациентов с травматическим (а не с
аноксическим) повреждением головного
мозга (De Weer et al., 2011).

Аналогичная тенденция прослеживается
при длительной актиграфии (в течение не-
скольких дней). Так, было показано, что де-
регуляция цикла “отдых-активность” в боль-
шей степени наблюдается у пациентов в ВС и
с нетравматическим повреждением головно-
го мозга, чем у пациентов в СМС и после
ЧМТ (Cruse et al., 2013). Это наблюдение в со-
вокупности с простотой реализации метода
позволило авторам сделать предположение о
потенциальной прогностической значимо-
сти метода.

К ограничениям метода относятся факто-
ры, прямо или косвенно влияющие на двига-
тельную активность пациентов с ХНС: тяже-
лые двигательные нарушения, спастичность
и использование миорелаксантов (Kamper et
al., 2016), пассивные движения при уходе за
пациентом и связанная с ними систематиче-

ская ошибка при обработке данных (Angerer
et al., 2020).

5. ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ 
ТРАНСКРАНИАЛЬНАЯ ДОППЛЕРОГРАФИЯ 
И ПЕРИПЕРСОНАЛЬНОЕ ПРОСТРАНСТВО

Транскраниальная допплерография имеет
низкое пространственное разрешение и яв-
ляется простым инструментом по сравнению
с более сложными методами (такими как
фМРТ и ЭЭГ). Метод неинвазивен, легко до-
ступен, легко воспроизводится и имеет от-
личные временные характеристики (разре-
шение 5 мс) для оценки гемодинамических
изменений (Rosengarten et al., 2012). Он осно-
ван на оценке изменения частоты ультразву-
ковой волны при отражении от движущихся
форменных элементов крови.

Когнитивная и двигательная активность
усиливают локальный корковый метаболизм,
что через последовательность реакций при-
водит к увеличению скорости мозгового кро-
вотока (CBFV) (Lassen et al., 1978; Aaslid et al.,
1989; Moody et al., 2005). Измеряя CBFV,
можно оценить функциональную связность,
обеспечивающую выполнение двигательной
задачи, учитывая, что церебральный крово-
ток косвенно оценивает функциональную
связь между узлами, составляющими сети
мозга (Liang et al., 2013).

Для двигательной задачи был выбран эф-
фект так называемого периперсонального
пространства; исследователи наблюдали ин-
тересный феномен: стимулы, приближающие-
ся к границам ближнего к телу пространства
(периперсонального пространства), вызыва-
ют намного более интенсивную защитную
реакцию, чем такие же стимулы, но вдали от
этих границ (Vignemont, Iannetti, 2015; Sambo
et al., 2012b; Graziano, Cooke, 2006). Этот эф-
фект обеспечивается корково-таламо-ство-
ловыми структурами, обеспечивающими
сложные взаимодействия между системами
top-down и bottom-up регуляции (Sambo et al.,
2012a). Таким образом, любые поведенческие
изменения должны быть обусловлены важ-
ностью стимулов, присваиваемой им через
процессы произвольного (нисходящего) кон-
троля по типу top-down регуляции (Sussman et
al., 2016). Оценка гемодинамических ответов
мозга на описанное изменение важности сти-
мулов может предоставить информацию, хо-
тя и косвенную, о степени ухудшения корти-
кально-таламокортикальной связности у па-
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циентов с ХНС и, таким образом, об уровне
осознания.

С помощью функциональной транскрани-
альной допплерографии оценивали также
модуляцию церебральной гемодинамики во
время активации мозга с использованием
различных парадигм, например, выполнения
двигательных задач, воображения движения
(MI) или при сенсорной стимуляции (Salinet
at al., 2013; Salinet et al., 2012).

6. ОЦЕНКА ФУНКЦИОНАЛЬНОГО 
СОСТОЯНИЯ ВЕГЕТАТИВНОЙ НЕРВНОЙ 

СИСТЕМЫ
6.1. Вариабельность сердечного ритма

Вариабельность сердечного ритма (ВСР) –
физиологический феномен, отражающий
комплексные взаимодействия между струк-
турами мозга и сердечно-сосудистой систе-
мой (Ernst, 2017). Установлена связь ВСР с
наличием направленного внимания (Cobos
et al., 2019) и эмоциональным состоянием
(Shi et al., 2017) в норме.

У пациентов с ХНС также отмечалось на-
личие подобного взаимодействия. Пациенты
в ВС и СМС с большей вероятностью реаги-
руют на звуковые и зрительные стимулы, ко-
гда мощность низкочастотного звена общего
спектра ВСР в нормализованных единицах
составляет 10–70 с пиком около 0.1 Гц (Rig-
anello et al., 2013). Аналогичная тенденция
просматривается и для ноцицептивной сти-
муляции: у пациентов в СМС выше стандарт-
ное отклонение средних NN-интервалов (Ca-
labrò et al., 2017) и энтропия ВСР по сравне-
нию с пациентами в ВС (Devalle et al., 2018;
Riganello et al., 2019).

Энтропия сердечного ритма в отсутствие
стимуляции также коррелирует со статусом
вегетативной нервной системы и достоверно
отличается у пациентов в ВС и СМС (Riganel-
lo et al., 2018).

Более благоприятный исход у пациентов с
ВС наблюдается, по данным литературы, при
более высоких значениях мощности сигнала
в диапазоне низких частот в нормализован-
ных единицах (Wijnen et al., 2006).

6.2. Суточные изменения температуры, 
артериального давления, гормональной секреции

В норме большинство биологических и
психофизиологических процессов подчиня-
ются циркадному ритму, т.е. ритмическим

изменениям с периодом около 24 ч. Рассин-
хронизация режима сна и бодрствования с
циклом свет-темнота вызывает стресс, сни-
жение иммунитета, когнитивных способно-
стей, в том числе функции внимания и обуче-
ния (Wright et al., 1983; Santhi et al., 2007).
Известно, что суточные колебания физиоло-
гических показателей у людей значимо влия-
ют на когнитивные функции (Chellappa et al.,
2018).

С практической точки зрения исследова-
ние циркадных ритмов у пациентов с нару-
шениями сознания, в первую очередь, дает
информацию о временных точках, когда
остаточные когнитивные функции находятся
на пике. Оценка клинического состояния па-
циентов (например, с использованием шка-
лы CRS-R) в этих временных точках позво-
лит свести к минимуму риск гипердиагности-
ки у пациентов с ХНС. Установлено, что
значения оценки состояния пациента по си-
стеме CRS-R варьируют в течение дня (Cor-
tese et al., 2015).

У пациентов в ВС имеют место значимые
циркадные изменения температуры тела
(Fukudome et al., 1996; Bekinschtein et al., 2009c;
Blume et al., 2017), артериального давления (Pat-
toneri et al., 2005), гормональной секреции (ме-
латонин) (Guaraldi et al., 2014) и т.д.

Мелатонин, действующий как эндоген-
ный синхронизатор, считается самым точ-
ным маркером циркадности ритмов у людей.
Однако до настоящего времени исследова-
ний суточных колебаний уровня мелатонина
у пациентов с тяжелыми повреждениями
мозга крайне мало.

На сегодняшний день установлено, что у
пациентов с тяжелыми повреждениями го-
ловного мозга вследствие ЧМТ уровень сек-
реции мелатонина значительно снижен (Pap-
arrigopoulos et al., 2006; Shekleton et al., 2010)
относительно нормы, а в остром периоде (2–
5 дней после травмы) отсутствует (Moskała
et al., 2004). В исследовании Guaraldi и соавт.
(2014) было также показано, что у пациентов
в ВС вследствие ЧМТ ночной синтез мелато-
нина снижен относительно нормы (Guaraldi
et al., 2014).

Проведение суточной термометрии может
быть предложено в качестве наиболее про-
стого в осуществлении способа мониторинга
циркадианных колебаний физиологических
показателей у пациента, однако и таких работ
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недостаточно и проведены они, как правило,
на малых выборках.

В исследовании Matsumoto и соавт. (2013),
проведенном на выборке из 10 человек, у
7 пациентов пожилого возраста с ХНС на-
блюдались колебания температуры тела с пе-
риодичностью в 24 ч (Matsumoto et al., 2013).

Степень сохранности циркадианной рит-
мичности, по-видимому, связана с более вы-
соким уровнем сознания при ХНС. Так,
большая сохранность мелатонинового и
меньшее отклонение температурного ритма
от “здоровой” периодичности (24, 18 ч) соот-
ветствует более высоким показателям по
CRS-R (Blume et al., 2019).

В пользу этого косвенно свидетельствует
найденная зависимость циркадности колеба-
ний температуры тела у пациентов в ВС от
этиологии поражения головного мозга: в слу-
чае возникновения ВС вследствие ЧМТ по-
казатели температуры тела совершают цир-
кадные колебания, тогда как у пациентов с
аноксическим повреждением мозга подоб-
ной цикличности не наблюдается (Bekin-
schtein et al., 2009c).

Также в исследовании Blume и соавт.
(2017) была установлена связь между суточ-
ными колебаниями температуры тела и пока-
зателями активности пациентов с ХНС, од-
нако в этом исследовании связи циркадности
ритмов с этиологией повреждения головного
мозга найдено не было (Blume et al., 2017).
Проведение подобных исследований суще-
ственно затрудняется тем, что у пациентов с
нарушениями сознания зачастую выявляют-
ся соматические и инфекционные заболева-
ния, сопровождающиеся затяжным, колеб-
лющимся повышением температуры.

Суточная вариабельность кровяного дав-
ления у пациентов в ВС также снижена по
сравнению с нормой, на фоне увеличения аб-
солютных показателей АД и ЧСС (Pattoneri et
al., 2005). В более раннем исследовании по-
добная вариабельность суточного ритма АД у
пациентов в ВС на групповом уровне найдена
не была (Fukudome et al., 1996).

Что касается составления прогноза, то по-
казатели функции вегетативной нервной си-
стемы рассматриваются в качестве маркеров
восстановления пациентов в ВС (Wijnen et al.,
2006). По некоторым данным, ВСР, темпера-
тура тела, циркадный ритм коррелируют с ис-
ходом ХНС (Schabus et al., 2018; Blume et al.,
2017). В целом сохранность циркадианных

ритмов у пациентов с ХНС имеет благоприят-
ное прогностическое значение (Bekinschtein
et al., 2009a). Однако вопрос находится в ста-
дии разработки и накопления данных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

На сегодняшний день диагностика и про-
гнозирование восстановления пациентов с
ХНС базируются на результатах экспертного
наблюдения за пациентом в течение длитель-
ного времени. Однако поведенческие оценки
неизбежно субъективны и зависят от различ-
ных факторов. Пациенты с ХНС даже при на-
личии минимального сознания не всегда до-
ступны контакту, эта и другие сложности по-
чти в половине случаев могут приводить к
ошибочной постановке диагноза ВС.

Ситуация осложняется также комплексно-
стью данной нозологии как таковой. Напри-
мер, некоторые авторы считают, что процесс
патологического снижения уровня сознания
(или выхода из бессознательного состояния)
является поступательным, а не скачкообраз-
ным (по типу “все или ничего”).

Более точное обнаружение наличия созна-
ния у пациентов с ХНС теоретически возможно
при использовании дополнительных методов
диагностики, таких как нейровизуализацион-
ные, электрофизиологические, психофизиоло-
гические и т.д. Наиболее распространенными
из них являются методы ЭЭГ и фМРТ. При
этом указанные методы имеют различную
чувствительность и специфичность.

Анализ литературы показал некоторое по-
вышение точности диагностики и прогноза
при использовании дополнительных методов
в клинике ХНС. В таких работах используют-
ся или одна дополнительная инструменталь-
ная методика, или комбинация методов. При
использовании комбинации методов точ-
ность диагностической или прогностической
модели увеличивается.

Исследование циркадных ритмов у паци-
ентов с нарушениями сознания, в первую
очередь, дает информацию о временных точ-
ках, когда остаточные когнитивные функции
находятся на пике. Проведение поведенче-
ских (с использованием клинических шкал,
например, CRS-R) и инструментальных об-
следований в этих временных точках позво-
лит свести к минимуму риск гипердиагности-
ки у пациентов с ХНС.
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Стоит отметить, что абсолютное большин-
ство работ проведено на недостаточном для
построения эффективной модели числе па-
циентов. Поэтому универсального и доста-
точно мощного метода на сегодняшний день
пока не разработано. В табл. 1 в обобщенном
виде приведены методы, используемые в ди-
агностике и прогнозировании ХНС, в соот-
ветствии с практическими рекомендациями,
разработанными Американской академией

неврологии (AAN), американским Конгрес-
сом реабилитационной медицины (ACRM) и
Национальным институтом по проблемам ин-
валидности, независимого проживания и иссле-
дований в области реабилитации (NIDILRR).

Таким образом, исследование диагности-
ческих и прогностических маркеров восста-
новления сознания у пациентов с ХНС требу-
ет дополнительных исследований и осмысле-
ния накопленного материала.

Таблица 1. Методы и параметры, используемые в диагностике и прогнозировании ХНС 
Table 1. Methods and parameters used in the diagnosis and prognostication of DoC

* “–” – недостаточно данных,
“+” – применяется в экспериментально-клинической практике, имеются теоретические наработки, отсутствует в практиче-
ских рекомендациях ведения пациентов с нарушениями сознания, 
“++” – применяется в рутинной клинической практике, рекомендовано к применению в практических рекомендациях ве-
дения пациентов с нарушениями сознания (Practice Guideline Update: Disorders of Consciousness, 2018; Потапов и др., 2015).

Методика Исследуемый параметр
Применение

в диагностике 
формы ХНС*

Применение
в прогнозировании 

исходов ХНС*

Функциональная МРТ – локальное изменение кровотока 
в ткани мозга

++ +

Диффузионно-взвешенная МРТ – целостность трактов белого 
вещества головного мозга

++ +

Позитронно-эмиссионная томо-
графия/ однофотонная эмиссион-
ная компьютерная томография 
(ПЭТ/ОФЭКТ)

– локальный метаболизм в ткани 
мозга

++ +

Функциональная ближняя инфра-
красная спектроскопия 
(ФБИКСС)

– локальное изменение кровотока 
в ткани мозга

– –

Электроэнцефалография (ЭЭГ) – спонтанная электрическая 
активность мозга

++ ++

Вызванные потенциалы (ВП) – вызванная электрическая актив-
ность мозга

++ ++

Интерфейсы “мозг-компьютер” 
(ИМК)

– электроэнцефалографические 
признаки сознательной деятельности

– –

Транскраниальная магнитная сти-
муляция

– спонтанная и вызванная элек-
трическая активность мозга

+ +

Актиграфия – двигательная активность пациента – –

Функциональная транскраниаль-
ная допплерография

– локальное изменение кровотока 
в ткани мозга (низкое простран-
ственное разрешение)

– –

Электрокардиография – вариабельность сердечного ритма + +

Суточная термометрия – колебания температуры тела – –

Суточные измерения артериаль-
ного давления

– колебания показателей артери-
ального давления

– –

Суточные измерения гормональ-
ной секреции

– колебания показателей гормо-
нальной секреции (мелатонин)

– –
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DIAGNOSIS AND PROGNOSTICATION
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We devote the review to the analysis of the literature on the study of states of pathological impair-
ment of consciousness based on the use of neuroimaging, electrophysiological, and other non-in-
vasive methods for assessing the activity of the nervous system. It highlights the problems of diag-
nosing and predicting the recovery of patients with chronic disorders of consciousness. Neuroim-
aging, electrophysiological, physiological, and other correlates of chronic disturbances of
consciousness, such as the minimally conscious state and the unresponsive wakefulness syndrome,
are considered. We discuss the ways of solving the problems of diagnosis and prognosis in chronic
disorders of consciousness.

Keywords: chronic disorders of consciousness, vegetative state/unresponsive wakefulness syn-
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