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Сравнивались результаты комплексного (медикаментозного и хирургического) и медикаментозного лечения 
пациентов с быстропрогрессирующей и ассоциированной с дискинезиями формой болезни Паркинсона. 
Предложены индексы атрофии (ИА) вещества головного мозга для обоснования дифференцированного 
подхода в лечении каждой из форм. По результатам многофакторного регрессионного анализа определены 
значения, при которых эффект комплексного лечения максимальный. Также определены значения ИА, при 
которых результат был практически постоянным в течение 1,5 лет наблюдения.
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The objective of this study was to compare the results of complex (medicinal and surgical), and only medicinal treatment 
of patients with rapidly progressive and dyskinesia associated forms of Parkinson’s disease. Three atrophy indices (IA) 
of the brain matter were proposed to justify a differentiated approach to the treatment of each form. Multivariable 
regression analysis showed, that patients, who were treated with complex method and had IA-1 less than 0.16, IA-2 – less 
than 0.115, IA-3 – less than 0.06, had the best improvement of the clinical status during the follow-up period. There were 
also multiple correlation coefficients obtained in the range 0.911–0.943, which indicates a significant linear relationship 
between the factors of influence (IA) and response (clinical presentation). In groups with only conservative treatment, 
the coefficients were in the range of 0.331–0, 423, indicating low and medium dependence on clinical manifestations 
of atrophy indexes. The status of all patients was assessed after 3, 6, 12 and 18 months. It turned out that in case of the 
earlier mentioned indices values the result of the treatment was constant during the entire period of observation. It 
was statistically confirmed by the assessment of the squares of the Mahalanobis distance.
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ВВЕДЕНИЕ

Болезнь Паркинсона (БП) занимает одно из 
центральных мест среди хронических заболеваний 
нервной системы. Несмотря на солидный опыт в 
лечении, многие вопросы остаются нерешёнными: 
высокий процент инвалидизации; значимое снижение 
качества жизни пациентов; быстро прогрессирующие 
формы БП; дискинезии на фоне пожизненного при-
ёма противопаркинсонических препаратов [3, 4]. Это 
подтверждает актуальность хирургических методик 
в комплексном лечении БП (Olanow, 1996; Obeso et al., 
1997). Полноценный и технически простой отбор 
пациентов для такого подхода на поликлиническом 
этапе врачом-неврологом остаётся нерешённой 
проблемой. Все предложенные схемы, в том числе 
реализованные через программное обеспечение 
компьютера, являются громоздкими и неудобными в 
практической работе. (Moro E. et al., 2009). Стоит от-
метить, что клиническая составляющая этой задачи 
сейчас во многом решена благодаря внедрению ряда 
шкал и опросников. Но на сегодняшний день не суще-
ствует чётких количественных характеристик МРТ 
головного мозга, позволяющих определить стратегию 
лечения пациента – только медикаментозная терапия 
либо медикаментозная в сочетании с инвазивными 

методиками. Общепризнанно, что высокая степень 
атрофии вещества головного мозга значительно ухуд-
шает исходы стереотаксических вмешательств, в том 
числе в комплексном лечении пациентов, страдающих 
БП. Существующие индексы кранио-вентрикулярных 
соотношений (индекс Эванса, Шлатенбрандта – Но-
ренбергера, Акимова – Комиссаренко, коэффициенты 
Шкоды, Шиеремана) не могут в полной мере служить 
для оценки атрофии, т. к. они не учитывают выражен-
ность конвекситальных субарахноидальных про-
странств и были созданы для других целей (оценка 
выраженности гидроцефалии разного генеза и пр.). 

Как правило, стереотаксические вмешательства 
предлагаются пациентам, стадия болезни которых оце-
нивается как 1,5–2,5 по Hoehn – Yahr, имеющим хороший 
или отличный соматический статус. Для проведения 
деструктивных вмешательств чаще отбираются па-
циенты с гемиформой БП. При стадии болезни 1 и 4,5 
инвазивные методики практически не используются. 
Включение же хирургического вмешательства в ком-
плексное лечение пациентов на 3-й, 4-й стадии остаётся 
отчасти дискутабельным, особенно если это касается 
деструктивных методик [11]. Стоит отметить, что не 
существует чётких рекомендаций по включению инва-
зивных методик в план лечения в отношении степени 
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выраженности дискинезий на фоне приёма леводопасо-
держащих препаратов [6]. Ввиду более низкого процен-
та хороших и отличных результатов таким пациентам 
зачастую отказывают в хирургическом лечении [9, 10]. 
В мировой литературе объём информации по этому во-
просу достаточно ограниченный. 

Остаётся дискутабельным вопрос и о целесо-
образности использования инвазивных методик 
на ранней стадии БП (1,5 по Hoehn – Yahr) в случае 
быстрого прогрессирования заболевания и о необ-
ходимости кратного увеличения дозы леводопы в 
течение непродолжительного времени (1–2 года). Эти 
пациенты, на наш взгляд, также являются одними из 
наиболее трудно курабельных.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Дифференцированный подход в лечении пациен-
тов с БП внедрён в нашей клинике в 2011 г. За время 
работы проконсультировано 246 пациентов, которые 
либо самостоятельно обратились за консультацией, 
либо были направлены врачом-неврологом по месту 
жительства (поликлиники г. Иркутска, Ангарска, Ше-
лехова, центральные районные больницы Иркутской 
области). Только 119 (48,4 %) из обследованных был 
обоснованно выставлен диагноз БП. Остальные па-
циенты страдали либо вторичным паркинсонизмом, 
либо паркинсонизмом-плюс, либо же паркинсонизм 
являлся синдромом другого заболевания. Такие 
пациенты из исследования были исключены. Всем 
выполнялась МРТ головного мозга 1,5 Тл (1 мм сре-
зы, T1-изотропный и Т2-взвешенный режимы) для 
оценки степени атрофии, исключения признаков 
выраженной сосудистой недостаточности и другой 
органической патологии головного мозга.

Из 119 человек с подтверждённым диагнозом БП 
в исследование были включены 60, которые, в свою 
очередь, были отнесены либо в группу с быстропро-
грессрирующей формой БП (БПФ), либо в группу с 
формой БП, ассоциированной с дискинезиями (АДФ). 
Критерием быстрого прогрессирования считали 
кратное увеличение дозы препаратов леводопы в 
течение 1 года лечения. Средний возраст пациентов 
составил 59,3 года. Среди включённых в исследование 
женщин – 43 %, мужчин – 57 %. У всех пациентов не 
было абсолютных противопоказаний для применения 
миниинвазивных методик в лечении БП. Включение 
таких методик в комплексную терапию БП было пред-
ложено каждому больному. Часть пациентов в обеих 
группах по различным причинам отказались от этого. 
Из них были сформированы 2 группы сравнения – со-
ответственно, для групп БПФ и АДФ. В группах АДФ у 
пациентов была 3-я или 4-я стадия по Hoehn – Yahr, в 
группах БПФ – 1,5 стадия. Таким образом, комплексное 
лечение (медикаментозная терапия в сочетании с 
миниивазивными методиками воздействия на базаль-
ные структуры мозга (стереотаксическая деструкция 
субталамического ядра, вентропромежуточного ядра 
таламуса либо внутреннего членика бледного шара [5, 
7, 8])) в группе БПФ было проведено 12 пациентам, в 
группе АДФ – 13. В группе сравнения БПФ оказались 
17 человек, в группе сравнения АДФ – 18 (всем им 
проводилось только двух- или трёхкомпонентное ме-

дикаментозное лечение, причём одним из препаратов 
всегда был леводопасодержащий). Остальные 59 па-
циентов либо не получали противопаркинсоническую 
терапию, либо терапия была подобрана неадекватно. 
Они из исследования были исключены.

Для количественной оценки выраженности атро-
фических изменений головного мозга использовалось 
три предлагаемых нами индекса.

1) AI-1 = FCVL + FCVR + CSASL + CSASR / D, 
где: AI-1 – индекс атрофии-1; FCV – ширина перед-
него рога бокового желудочка на уровне верхней 
границы скорлупы и середины передне-заднего раз-
мера головки хвостатого ядра (L и R – слева и справа 
соответственно); CSAS – ширина конвекситального 
субарахноидального пространства на уровне измере-
ния FCV (передне-заднем и верхне-нижнем) (L и R – 
слева и справа соответственно); D – битемпоральный 
диаметр черепа между внутренними кортикальными 
пластинками на уровне измерения FCV.

2) AI-2 = ThV + CSASL + CSASR + SFL + SFR / D, 
где: AI-2 – индекс атрофии-2; ThV – ширина третьего 
желудочка на уровне середины межкомиссуральной 
линии; CSAS – ширина конвекситального субарахно-
идального пространства на уровне измерения ThV (L 
и R – слева и справа соответственно); SF – Сильвиева 
щель; D – битемпоральный диаметр черепа между 
внутренними кортикальными пластинками на уровне 
измерения ThV.

3) AI-3 = CSASR + CSASL / FlR + FlL, 
где: AI-3 – индекс атрофии-3; Fl – расстояние от перед-
ней границы переднего рога бокового желудочка до 
внутренней кортикальной пластинки лобной кости 
на уровне верхней границы скорлупы (L и R – слева 
и справа соответственно); CSAS – ширина конвек-
ситального субарахноидального пространства на 
уровне измерения Fl (верхне-нижнем, латеральном) 
(L и R – слева и справа соответственно).

Всем пациентам проводился клинический и обще-
неврологический осмотр через 3, 6, 12 и 18 месяцев 
после начала наблюдения, осуществлялась оценка 
по Унифицированной шкале проявлений болезни 
Паркинсона (УШПБП), шкале Бека, опроснику PDQ-39.

Для анализа влияния степени атрофии вещества 
головного мозга (оцененной по вышеупомянутым 
индексам) на результат консервативного и комплекс-
ного лечения использовали многофакторный регрес-
сионный анализ. Поскольку наибольшее влияние 
инвазивные методики оказывают на двигательные 
проявления БП, оценку в данном случае проводили по 
3-му, двигательному, блоку УШПБП через 3 (ранние 
результаты) и 18 месяцев (отдалённые результаты) 
после вмешательства.

Статистическая обработка проводилась с при-
менением программы Statistica 6.1 с использованием 
непараметрического U-критерия Манна – Уитни, 
критерия Уилкоксона для связанных выборок, дис-
криминантного анализа [1], регрессионного анализа 
[2]. Отличия считали значимыми при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Данные МР-томограмм каждого пациента были 
оценены по всем трём индексам. 
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Соответствующие индексы (AI-1, AI-2, AI-3) в 
группах были сравнены и проанализированы в отно-
шении значимости их отличий – в БПФ (комплексное 
и консервативное лечение) и в АДФ (комплексное 
и консервативное лечение) – с использованием не-
параметрического U-критерия для сравнения двух 
независимых выборок Манна – Уитни. Для группы 
БПФ средние значения AI-1, AI-2, AI-3 составили, соот-
ветственно, 0,187; 0,136; 0,078 (исследуемая группа) 
и 0,178; 0,135; 0,073 (группа неоперированных); для 
группы АДФ – 0,161; 0,118, 0,069 (исследуемая груп-
па) и 0,156; 0,125; 0,072 (группа неоперированных). 
Значимых отличий найдено не было (p > 0,05). Следо-
вательно, по данным признакам группы однородны.

Все пациенты при включении в группы были 
оценены по шкале УШПБП, шкале депрессии Бека, 
опроснику PDQ-39. Для данных показателей при ини-
циальном осмотре также не было получено значимых 
отличий между группами сравнения и анализируемых 
(по U-критерию Манна – Уитни; p > 0,05). 

Ранние результаты лечения оценивались для всех 
групп (через 3 месяца после лечения) по тем же шкалам. 
Для этого использовали непараметрический критерий 
Вилкоксона для двух зависимых выборок. Получилось, 
что в группах неоперированных пациентов за это 
время значимых отличий по большинству признаков 
нет (состояние практические не изменилось; p > 0,05), 
в то время как в исследуемых группах (комплексное 
лечение) было отмечено статистически значимое отли-
чие в виде улучшения состояния пациентов (p < 0,05). 
Изменения преимущественно касались двигательных 
симптомов. Балльная оценка по третьему блоку УШПБП 
изменилась на 2–17 баллов (в среднем – на 9,3 балла).

Оценка более поздних результатов проводились 
далее через 6, 12 и 18 месяцев после инициального 
осмотра (для групп сравнения) или после проведён-
ного инвазивного вмешательства (для исследуемых 
групп). Для данной цели нами был использован дис-
криминантный анализ. Так, при анализе матрицы 
классификации было отмечено, что «перераспределе-
ние пациентов» между предсказанными классами, по 
сравнению с наблюдаемыми всегда соответствовало 
группам, сформированным на основе клинических 
данных (исследуемые группы и группы сравнения). 
Между ними такого явления не наблюдалось. Это, по 
нашему мнению, также может косвенно судить о том, 
что наблюдаемые тенденции в изменении состояния 
пациентов в исследуемых группах и группах срав-
нения являются отличными друг от друга. Другими 
словами, динамика в состоянии пациентов, которым 
проведено комплексное лечение, действительно 
значимо отличается от таковой в группах сравнения.

Чтобы оценить, как изменялось состояние паци-
ентов во всех группах, также был использован дис-
криминантный анализ, проанализированы квадраты 
расстояния Махаланобиса. Максимальными они были, 
как и предполагалось, между показателями первого 
(инициального) и второго осмотров. Было статистиче-
ски подтверждено, что в течение 3–12 месяцев разница в 
состоянии пациентов исследуемых групп и групп сравне-
ния остаётся максимальной и меняется незначительно. 
На 18-м месяце отмечается некоторое снижение степени 

различия. Общая тенденция для групп сравнения (не-
оперированные пациенты) – неуклонное прогрессиро-
вание заболевания, ухудшение состояния пациента в 
течение всего срока наблюдения. Для исследуемых же 
групп в течение первого года отмечается значительное 
улучшение состояния и его стабилизация. К моменту 
осмотра на 18-й месяц отмечено медленное нарастание 
симптоматики, что статистически выражалось в умень-
шении значений квадратов расстояния Махаланобиса. 

Влияние индексов атрофии (IA-1, IA-2, IA-3) на 
результаты лечения оценивались с использованием 
многофакторного регрессионного анализа. Были 
получены коэффициенты корреляции в пределах 
0,911–0,943 в исследуемых группах (БПФ и АДФ), что 
говорит о значительной линейной зависимости между 
факторами влияния и откликом (разница, оцененная 
в баллах, по 3-му блоку УШПБП в момент начала на-
блюдения и через 3 месяца). Схожие коэффициенты 
были получены для исследования отклика при оценке 
состояния пациентов через 18 месяцев после начала 
наблюдения. В группах сравнения (неоперированных) 
при аналогичном анализе коэффициенты были в 
пределах 0,331–0,423, что свидетельствует о низкой и 
средней зависимости клинических проявлений после 
проведённого консервативного лечения от предло-
женных индексов атрофии. Коэффициент детермина-
ции варьировал в пределах 0,751–0,913, что говорит о 
высокой степени соответствия регрессионной модели 
эмпирическим данным. Для всех трёх коэффициен-
тов были получены значения (0,501; 0,485; 0,297), 
позволяющие судить о том, что они являются значи-
мыми для оценки состояния пациента после лечения 
(p < 0,05 во всех случаях). Была получена линейная 
зависимость – чем больше значение индекса атрофии, 
тем менее выраженным был эффект от комплексного 
лечения. Наиболее отчётливая положительная дина-
мика в состоянии наблюдалась у пациентов, у которых 
IA-1 был менее 0,16, IA-2 – менее 0,115, IA-3 – менее 
0,06. Стоит отметить, что и эффект лечения оказался 
у них наиболее стойким в течение 1,5 лет наблюдения. 
Наиболее тесная взаимосвязь была выявлена между 
устойчивостью результата вмешательства и IA-1.

Всеми пациентами во всех группах был продолжен 
приём медикаментозных препаратов, но в исследуе-
мых группах удавалось, как правило, кратно снизить 
суточную дозу препаратов леводопы. В группах же 
сравнения дозировка в течение 18 месяцев увели-
чивалась, в группе сравнения БПФ – нередко кратно.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предлагаемые индексы атрофии позволяют до-
статочно точно прогнозировать результат комплекс-
ного лечения у пациентов, страдающих болезнью 
Паркинсона, при включении инвазивных методик. 
Наиболее информативным является использование 
всех трёх предложенных индексов. Данные индексы 
атрофии не являются информативными с точки зре-
ния прогноза для пациентов, которым проводится 
только консервативная терапия. С учётом предло-
женных индексов атрофии вещества головного мозга 
части пациентов с БПФ БП и АДФ БП может быть 
обоснованно предложено миниинвазивное стерео-
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таксическое вмешательство в дополнение к консер-
вативной терапии. Наиболее отчётливая динамика в 
состоянии наблюдалась у пациентов, у которых IA-1 
был менее 0,16, IA-2 – менее 0,115, IA-3 – менее 0,06.

Клинический эффект от включения в комплексное 
лечение обозначенных групп пациентов инвазивных 
методик остаётся стабильным не менее 1,5 лет, лишь 
незначительно ослабевая к 18-му месяцу наблюдения.

Авторы заявляют об отсутствии потенциального 
конфликта интересов.
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