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структура и динамика зависели от степени  и
характера морфофункционального церебрально-
го поражения. В остром периоде ЗЧМТ у боль-
ных со средне-тяжелыми ушибами головного
мозга развивался психоорганический синдром,
характерными особенностями  которого явля-
лись фрагментарность, быстрый регресс, зави-
симость  от латерализации поражения: при пра-
вополушарных поражениях преобладали эмоци-
онально-волевые нарушения, при левополушар-
ных - интеллектуально-мнестические. Подобные
закономерности выявлены и у больных с ОНМК.
У больных с ОПЗЧМТ и ДЭ I-IIст. психоор-

ганический синдром характеризовался клини-
ческой развернутостью, стационарно-прогреди-
ентным течением, независимостью от латерали-
зации мозгового поражения (по данным ЭЭГ,
РЭГ, КТ), что, в целом, коррелирует с данными
K. Bolla-Wilson et all. [11]. Клинические особен-
ности психоорганического синдрома у больных
с ОПЗЧМТ с преобладанием первично-психопа-
топодобных изменений позволяли оценить его
как характеропатический вариант; у больных с
ДЭ I-IIст. преобладали первично интеллектуаль-
но-мнестические изменения на астеническом
фоне, т.е. дементный вариант.
У больных с энцефалитами характерным

было формирование психоорганического  синд-
рома на фоне выраженных астенических, сене-
стопатических, ипохондрических проявлений.
Особенностью психоорганического синдро-

ма у больных эпилепсией  являлась интерферен-
ционность “чисто” органических интеллектуаль-
но-мнестических нарушений и специфически-
эпилептических, в виде вязкости мышления,
полярности и стеничности аффективных и лич-
ностных нарушений (“застревания”, эксплозив-
ности), повышение влечений. Наиболее выра-
женные эмоционально-аффективные и личнос-
тные  изменения формируются у больных с ви-
сочной эпилепсией; при тяжелых  развернуто-
судорожных формах приступов быстро форми-
руется дементивный вариант психоорганическо-
го синдрома.
У больных хроническим алкоголизмом кли-

ническая картина алкогольной  энцефалопатии
[8] зависела от ее формы и развивалась на фоне
алкоголизации свыше 6 лет. Превалировали
больные со II и III стадиями заболевания, с за-
тяжными запоями или постоянной формой по-
требления этанола, чаше на фоне еще не сни-
женной толерантности. Вегетативно-сосудистые
и психические отклонения при похмельном син-
дроме у них были продолжительны и ярко вы-
ражены. Также отмечались личностные измене-

ния до уровня деградации. В анамнезе у подав-
ляющего  большинства пациентов встречались
различного рода делирии. В продромальном
периоде преобладала астения с адинамическим
компонентом. Как правило, основному заболе-
ванию сопутствовала соматическая патология,
чаше в виде патологии желудочно-кишечного
тракта. Характерны  также были нарушения ноч-
ного сна, извращения цикла сон-бодрствование.
Отмечались явления гиперестезии и гиперпатии.
Нередко психозам предшествовали единичные
эпилептические припадки.
У больных с наследственными, энзимопати-

ческими, дегенеративно-дистрофическими  за-
болеваниями мозга преобладал церебральнооча-
говый вариант психоорганического синдрома в
виде первичного растормаживания влечений,
патологии эмоционально-волевой сферы, сниже-
ния целенаправленности действий.
Оценка клинико-параклинических данных

позволила установить, что большинство диффуз-
но-органических поражений мозга, характери-
зующихся развернутым психоорганическим син-
дромом, должно квалифицироваться  как энце-
фалопатия.
При этом, энцефалопатия должна включать

следующие составляющие:  1) диффузную и
локальную неврологическую симптоматику; 2)
психоорганический синдром; 3) КТ признаки
внутренней и наружной  гидроцефалии и диф-
фузных изменений вещества мозга; 4) ЭЭГ  на-
рушения десинхронизированного или гиперсин-
хронного типов; 5) нарушения  тонусноэласти-
ческих свойств сосудистой стенки и снижение
скорости регионарного мозгового кровотока.
Вместе с тем психоорганический синдром

является осевым,  облигатным клиническим про-
явлением энцефалопатии и, следовательно, дол-
жен идентифицироваться и учитываться. Это тем
более важно, что большинство больных с энце-
фалопатиями до развития деменции курируют-
ся  в неврологической, а не психиатрической
сети; кроме того, часты варианты диссоциации
выраженности морфофункциональных пораже-
ний  мозга и нарушений психической сферы. В
зарубежной литературе  описаны исследования
[14] по методике Векслера у больных с энцефа-
лопатиями.  По нашему мнению, необходимо
внедрить количественную  оценку состояния
основных психических функций у больных с
энцефалопатиями и другими диффузно-органи-
ческими мозговыми поражениями.  Это сразу же
приведет к единой междисциплинарной оценке
выраженности психоорганического синдрома
(по аналогии с олигофрениями),  что позволит
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объективизировать степень энцефалопатий, су-
щественно  оптимизировать вопросы их диаг-

ностики, экспертизы, прогноза,  восстановитель-
ной терапии.
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Б.В. Михайлов, 0.I.Сердюк, В.С. Мерцалов, 0.Б.Михайлов, Г.0. Мусiенко, С.В. Сало

ПРОБЛЕМИ ДIАГНОСТИКИ ДИФУЗНО-ОРГАНIЧНИХ ВРАЖЕНЬ
ГОЛОВНОГО МОЗКУ

Харкiвський iнститут удосконалення лiкарiв, Украiнський НДI клiнiчноi та експериментальноi
неврологii та психiатрii. Харкiв.

Комплексне лонгiтудинальне дослiдження 450 хворих з гострими закритими черепно-мозковими травмами та iх вiддаленими наслiдками,
церебро-васкулярною патологiею: гострими порушеннями мозкового  кровобiгу, дисциркуляторною енцефалопатiею, iнфекцiйно-
алергiчними енцефалiтами, алкогольною енцефалопатiею, епiлепсiею, деякими спадковими ензимопатичними дегенеративно-дiстрофiчними
захворюваннями мозку за допомогою ЕЕГ, PEГ, ЕхоЕГ, КТ та клiнiчного,  неврологiчного i психiатричного обстежень, виявило вiсьовий
симптомокомплекс - психоорганiчний синдром.

Наголошуеться на впровадженнi кiлькiсноi оцiнки станiв основних психiчних функцiй у хворих з енцефалопатiями та iншими  дифузно-
органiчними мозковими враженнями для оптимiзацii дiагностики, експертизи, прогнозу та вiдновлювальноi терапii.

(Журнал психiатрii та медичноi психологii. - 1997. - № 1 (3). - C. 5-8).

B.V. Mikhailov, A.l. Serdjuk, V.S. Mertsalov, A.B. Mikhailov, G.A. Musijenko, S.V. Salо

THE DIAGNOSTIC PROBLEM OF THE DIFFUSE ORGANIC BRAIN DISTURBANCES

Kharkov Medical Institute of Postgraduate Education, Ukrainian Scientific Research Institute of Clinical
and Experimental Neurology and Psychiatry. Kharkov

The axis complex of psychoorganic syndrom was shown by the complex longitudinal investigation of 450 patients on the acute brain trauma
and its consequences, cerebrovascular pathology: stroke, and discirculatory encephalopathy, infection-allergic encephalite, epilepsy, succession,
enzymopathy, distrophic-degenerative brain disorders with the clinic neurological, psyсhiatric examinations  and EEG, REG, Echography and CT.

Improvement of the condition of the basic psychic functions in the patients on the encephalopathy and another diffuse organic brain injuries
evaluation apologized to the diagnostic, expertise, prognosis and rehabilitation therapy optimization.

The Journal of Psychiatry and Medical Psychology. - 1997. - № 1 (3). - P. 5-8).
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Полиамины широко распространены в не-
рвной ткани. В центральной нервной системе
животных и человека обнаружены высокие кон-
центрации полиаминов, последние в количе-
ственном отношении превышают  другие ами-
ны, имеющиеся в мозге [29, 3О]. Полиамины,
как известно, играют важную роль в делении
клеток, стабилизации нуклеиновых  кислот, син-
тезе белка; за ними прочно укрепился термин
“маркеры  пролиферации и роста”. Однако рост
не имеет места в центральной  нервной системе
у взрослых особей в норме. Следовательно, в
зрелом мозге полиамины выполняют другие
функции. Так, например, играют роль в метабо-
лизме мозга [23], реакции мозга на поврежде-
ние и стресс [22, 24], регуляции ионных пото-
ков и нейрональных ионных каналов [17, 27],
модуляции различных рецепторов и нейротран-
смиттеров [35], контроле генезиса аксонов, элон-
гации нейритов, в процессе  синаптогенеза [8,
31]. В предыдущих публикациях мы представ-
ляли  данные о значительном повышении поли-
аминов в биологических жидкостях (крови,
моче) больных шизофренией. Основываясь на
этих результатах, можно предположить, что по-
лиамины могут быть важным звеном  в этиопа-
тогенезе шизофрении. Но, так как изменения на
периферии (что доказано, в частности, для до-
фамина и ферментов его метаболизма)  не все-
гда отражают их состояние на уровне мозга, бо-
лее убедительным доказательством вовлечения
полиаминов в механизмы развития психозов все
же явились бы результаты исследования их в
центральной нервной системе. Следует отме-
тить, что по понятным причинам, исследования
полиаминов в мозге проводилось крайне мало.
Имеется лишь незначительная информация, ка-
савшаяся распределения полиаминов в мозге
человека в норме (Perry et all., 1967; Shaw, Pat-
eman, 1973; Sturman, Yaull, 1974; Mc Anuety at
all., 1977; Chaudhury et all., 1983; Morrison et all.,
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1995). Но и эти исследования ограничивались
или изучением фетального мозга, или малым
числом случаев (n=2), или изучением образцов
целостного мозга. Исключением является толь-
ко великолепная работа Morrison и соавт. (1995),
где описано региональное распределение поли-
аминов в 10 областях мозга людей различных
возрастных групп. Эти исследования проведе-
ны на 57 аутопсийных образцах неврологичес-
ки и нейропсихиатрически нормального мозга
человека. Показано, что полиамины имеют ге-
терогенное распределение в зрелом  мозге. Об-
наружено также, что уровень спермидина в моз-
ге человека,  в отличие от мозга грызунов и при-
матов, увеличивается, начиная  от рождения, и
достигает максимума к 40 годам, оставаясь на
практически таком же уровне до старости (103
года). Эти данные противоположны результатам,
полученным у грызунов, где концентрация  всех
трех полиаминов претерпевает постнатальную
редукцию, что подтверждает важную их роль как
в постнатальном развитии мозга человека, так и
в функционировании зрелого мозга.
Эти результаты и результаты других иссле-

дований предполагают важное значение изуче-
ния полиаминов в центральной нервной систе-
ме как в норме, так и при различных патологи-
ях, особенно при эндогенных психических за-
болеваниях. Поэтому мы провели исследование
распределения  и фракционного состава поли-
аминов в некоторых регионах мозга больных
шизофренией, в частности в тех структурах лим-
бической системы и ретикулярной формации,
которые по современным представлениям име-
ют наибольшее отношение к этиопатогенезу
шизофрении.
В этой работе представлены данные иссле-

дований количественного состава спермина,
спермидина и путресцина в 8 структурах моз-
га больных шизофренией (лобная и височная
доли, поясная извилина,  гипоталамус, таламус,
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миндалевидное ядро, хвостатое ядро, черная
субстанция) с обсуждением возможного вов-

лечения полиаминов в механизмы развития
психоза.

Объект и методы исследования.

Изучены уровни полиаминов в образцах
аутопсийного мозга 8 больных параноидной ши-
зофренией с непрерывно-прогредиентным типом
течения, длительностью заболевания от 10 до 20
лет, возрастом  44-58 лет, умерших от пневмо-
нии или острой сердечной недостаточности
Больные находились на лечении в больнице им.
И.П. Павлова.  Были исследованы следующие
структуры: кора и белое вещество лобной и ви-
сочной доли; серое и белое вещество поясной

извилины; гипоталамус; таламус; миндалевидное
и хвостатое ядра и черная субстанция. Постмор-
тальное время взятия образцов в среднем равня-
лось  12±4 часа. До проведения биохимического
анализа образцы мозга хранили при -800С. Оп-
ределение полиаминов проводили при их дан-
силировании модифицированным методом M.M.
Abdel - Monem и K. Ohno [5]. В качестве стан-
дартов служили гидрохлориды спермина,  спер-
мидина и путресцина фирмы “Calbiochem”.

Обнаружено, что самые высокие концентра-
ции спермидина как в расчете на г сырого веса,
так и на мг белка содержатся в сером веществе

лобной доли, в сером и белом веществе височ-
ной доли (табл.1). Уровень путресцина наибо-
лее высок в гипоталамусе, лобной доле и пояс-

Результаты исследования и обсуждение.

Таблица 1
Концентрация и распределение полиаминов в структурах лимбической системы и ретикулярной

формации аутопсийного мозга больных шизофренией (n=8) M±m; нмоль/г сырого веса

Область мозга

Лобная доля Е
серое вещество
белое вещество
Височная доля Е
серое вещество
белое вещество

Поясная извилина Е
серое вещество
белое вещество
Гипоталамус
Таламус

Миндалевидное ядро
Хвостатое ядро

Черная субстанция

Спермин

393±89
240±60
708±80

352±102
204±40
483±60
271±40
186±50
664±90
471±14
304±87

478±126
396±161
725±31

Спермидин

816±130
890±120
740±45
742±128
882±110
870±110
691±59
689±70
686±60
720±89
754±79
709±126
765±164
633±36

Путресцин

190±17
185±35
100±15
140±35
145±30
105±40
181±26
132±20
105±25
198±18
116±21
141±14
154±28
133±26

Е  ПА

1400±234
1315±160
1548±210
1234±190
1231±210
1458±250
1143±121
1007±85
1455±115
1399±107
1174±79

1328±104
1315±200
1491±88

Спермидин/
спермин

2,0
3,3

1,04
2,1
4,3
1,8

3,12
3,7
1,0

1,54
2,5
1,7
1,9

0,87

ной извилине (Р<0,05). Самое низкое содержа-
ние путресцина по сравнению с другими иссле-
дованными структурами обнаружено  в таламу-
се (Р<0,05). Различия по путресцину в осталь-
ных областях незначительны. Что касается спер-
мина, то наибольшие его уровни имеются в чер-
ной субстанции, в белом веществе лобной доли
и поясной извилины. Самые низкие концентра-
ции спермина содержатся в сером веществе лоб-
ной и височной доли, а также в сером  веществе
поясной извилины. При проведении сравнитель-
ного  анализа выявлено, что уровни полиаминов,
обнаруженные в мозге больных шизофренией
значительно превышают их содержание  в нор-

мальном мозге. Так, по данным Williams-Ashman
и Lochwood [34] количество полиаминов в сером
и белом веществе лобной доли было следующим:
спермин - 240 нмоль/г и 200 нмоль/г; сперми-
дин - 240 нмоль/г и 640 нмоль/г; путресцин - 30
нмоль/г и 40 нмоль/г, что существенно ниже, чем
у больных шизофренией. При сопоставлении по-
лученных результатов с данными иследований
Morrison и др. [23], выполненных на нормаль-
ном мозге, обнаружена аналогичная закономер-
ность. Так как в упомянутой работе уровни по-
лиаминов выражались в нмоль/мг белка, соб-
ственные данные при сравнениии также пред-
ставлены в нмоль/мг белка (табл. 2).
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Таблица 2.
Содержание полиаминов в некоторых структурах мозга больных шизофренией, собственные

данные (А) и в мозге человека в норме (Б), данные Morrison end all., 1995; M±m, нмоль/мг белка

Структура мозга

Лобная доля
серое вещество
белое вещество
Височная доля
серое вещество
белое вещество

Таламус
Гипоталамус

Лобная доля
Височная доля

Таламус
Гипоталамус
Белое вещество

Спермин

5,9±1,3
11,6±1,2

6,15±1,3
7,9±0,5
7,1±1,0
6,8±0,5

1,2
1,9
1,3
1,1
1,5

Спермидин

16,3±0,7
14,1±0,9

14,7±0,5
14,2±1,2
10,4±1,2
8,8±0,9

3,7
5,0
9,3
5,0

20,0

Путресцин

0,7
1,0
0,5
0,7
0,6

А. Собственные данные (больные шизофренией)

Б. Morrison et all., 1995 [23] (норма)х

х - данные представлены как средняя величина, т.к. в статьеMorrison et all. представлен рисунок с
малым масштабом, что делает затруднительным точно указать среднее квадратическое отклонение

Данные таблицы свидетельствуют, что уров-
ни путресцина в исследованных областях (лоб-
ная и височная доли, таламус, гипоталамус) у
больных шизофренией в несколько раз выше
(3,3-5,5 раза) по сравнению с нормой. Количе-
ство спермина у больных в этих же структурах
в 3,2-6,5 раза больше соответствующих показа-
телей в норме. Содержание спермидина в гипо-
таламусе, височной и лобной долях больных уве-
личено в 1,7-4,4 раза по сравнению со здоровы-
ми. Что касается концентрации спермидина в
таламусе, то достоверных различий в показате-
лях нормы и патологии не выявлено. Кроме это-
го, по данным Morrison и соавт., уровень спер-
мидина в белом веществе  мозга равняется 20
нмоль на мг белка, тогда как в наших исследо-
ваниях этот показатель колеблется в пределах
12,1±0,9 и 14,2±1,2 нмоль/мг белка. Необходи-
мо также отметить, что по результатам  всех име-
ющихся в доступной литературе исследований,
уровни спермина в белом веществе зрелого моз-
га человека в норме намного ниже, чем в сером
веществе. У больных шизофренией, напротив,
концентрация спермина в белом веществе пре-
вышает его показатели в сером веществе; это
особенно относится к лобной доле, где уровень
спермина в белом веществе в 3 раза выше,  чем
в сером, и в количественном отношении прибли-
жается к имеющейся  в этой структуре концент-

рации спермидина.
Молярное отношение концентраций сперми-

дин/спермин в ткани мозга в норме всегда выше
в белом веществе, в то же время у больных ши-
зофренией  этот показатель оказался, напротив,
значительно ниже в белом веществе  по сравне-
нию с серым.
Какие же последствия может иметь столь

значительное увеличение концентрации поли-
аминов в мозге больных шизофренией? Прежде
чем приступить к обсуждению этого вопроса,
необходимо подчеркнуть, что практически все
биохимические гипотезы о конкретных биохи-
мических нарушениях как причинных факторах
психозов, основывались на данных изучения ме-
ханизмов действия психотропных препаратов и
психомиметиков, на структурном сходстве меж-
ду нейромедиаторами (например, норадренали-
ном, дофамином), мескалином, ЛСД и др. Эти
аспекты имеет смысл рассмотреть и относитель-
но полиаминов. В этой связи чрезвычайно ин-
тересными являются исследования R.C. R-
ichardson-Andrews [26]. Из этих работ следует,
что нейролептики, наряду с их сходством с до-
фамином, имеют значительно большее сходство
с полиамином спермидином. Это относится как
к нейролептикам фенотиазинового ряда, так и к
бутирофенонам, а также к клозапину. Некото-
рые галлюциногены, вещества противополож-
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ные по действию  нейролептикам, также имеют
сходство с полиаминами. Это относится,  в час-
тности, к хлороквину, мелакрину, амодиаквину,
кламоксиквину.
Ситуацию, когда вещества, структурно похо-

жие на полиамины, или содержащие спермиди-
новую цепь продуцируют противоположные
эффекты, по-видимому, можно объяснить двой-
ственным характером действия и самих поли-
аминов: в зависимости от концентрации после-
дние оказывают  или стимулирующее, или уг-
нетающее воздействие на различные биохими-
ческие и физиологические процессы. Так, на-
пример, низкие концентрации полиаминов сти-
мулируют ацетилхолинэстеразу, тогда как вы-
сокие, напротив, ингибируют [20].
Далее, при интравентрикулярном введении

животным (мышам, крысам, кроликам) малых
доз полиаминов продуцируется седативный и
гипотермический эффекты, высокие дозы при-
водят к гипервозбудимости [6]. Подобное дей-
ствие отмечено и у людей, когда увеличенные
уровни полиаминов имеют нейролептическое
воздействие (Назарова 3.А., 1957), а очень вы-
сокие концентрации оказывают антинейролеп-
тический эффект.
По мнению Richardson-Andrews, противопо-

ложное действие можно объяснить, учитывая
данные исследований Creese и др. [10], которые
обнаружили существование двух конформаций
дофаминового рецептора: при одной из них ре-
цептор связывает дофамин, при другой - гало-
перидол. Хотя нет прямых доказательств, что эти
две конформации являются одним рецептором,
авторы считают, что в норме дофаминовый ре-
цептор (в состоянии антагониста) связывает
сходные с нейролептиками вещества, т.е. поли-
амины. Последние таким  способом регулиру-
ют активность дофаминового рецептора. Анало-
гичным  образом полиамины могут воздейство-
вать на пре- и постсинаптическом уровне, конт-
ролируя процесс освобождения дофамина. Хотя
в настоящее время и не установлено каким спо-
собом полиамины влияют на дофаминовую си-
стему, но имеются прямые доказательства о
селективном действии спермина и спермидина
на дофаминовую функцию  и именно в мезалим-
бической области мозга. Эти доказательства по-
лучены группой исследователей Лондонского
института биологической психиатрии, которые
изучали влияние полиаминов на дофаминобус-
ловленные поведенческие реакции у животных
[16]. Они установили, что внутрибрюшинное
введение спермина и спермидина приводит к
дозозависимому ингибированию непроизволь-

ного “climbing” - поведения  и уменьшает пока-
затели теста на физическую активность (бели-
чье  колесо). При этом ни спермин, ни сперми-
дин не угнетал стереотипное  поведение, инду-
цированное апоморфином. При введении поли-
аминов внутрицеребрально обнаружена подоб-
ная избирательность: и спермин, и спермидин
(в дозе 5-20 мкг), введенные билатерально в n-
ucleus accumbens ингибировали гиперактив-
ность, вызванную амфетамином, введенным в
это же ядро. Однако, если инъекцию проводили
в corpus striatum, то ни один полиамин не ини-
циировал ни асимметрий, ни кружений, ни спон-
танно, ни после внутрибрюшинного введения
апоморфина. Эти результаты указывают на из-
бирательное  воздействие полиаминов на пове-
дение, обусловленное мезолимбической функ-
цией дофамина. Вышеприведенные данные по-
зволяют предположить, что полиамины при пре-
вышении их физиологических концентраций у
больных шизофренией,  могут нарушать нор-
мальное функционирование дофаминерги-
ческих систем. Спермин и спермидин, как уста-
новлено рядом исследователей,  в концентраци-
ях, найденных в мозге, влияют и на NМДА- ре-
цептор и модулируют функции Ca++-каналов N-
типа. Это предполагает  их участие в феномене
долговременной потенциации и включения в
процессы обучения и памяти [22]. Кроме этого,
полиамины могут привносить свой вклад (ока-
зывать влияние) в изменения ГАМК-ергических
систем, поскольку показано, что внутривентри-
кулярное введение  спермина и спермидина жи-
вотным сопровождается существенным повыше-
нием активности глутаматдекарбоксилазы и уве-
личением концентрации  ГАМК в диэнцефаль-
ной области, больших полушариях и стволе моз-
га [13]. По-видимому, изменения ГАМК являют-
ся одной из причин наблюдаемого снижения ло-
комоторной активности, седативного и снотвор-
ного  эффектов, которые имеют место в первые
2 часа после введения  спермина и спермидина.
Дисбаланс ГАМК, спровоцированный полиами-
нами, который вероятно существует в больном
мозге, в свою очередь может оказывать воздей-
ствие и на дофаминовую систему, поскольку
ГАМК, помимо функции тормозного медиато-
ра, выполняет и роль модулятора рецепторов
дофамина.
Исходя из данных о психотропном влиянии

полиаминов, обострение  симптомов при введе-
нии больным больших доз метионина с ингиби-
торами  МАО, можно объяснить не только об-
разованием абнормальных метилированных
продуктов (об увеличении содержания которых,


