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Постуральные и локомоторные функции спин�
ного мозга регулируются специализированными
нейронными сетями. При поражении спинного
мозга, при отсутствии супраспинальных влияний,
эти нейронные сети становятся нефункциональ�
ными. Один из способов нейрореабилитации та�
ких пациентов заключается в активации этих ней�
ронных сетей с помощью электрической стиму�
ляции спинного мозга (ЭССМ), активации аффе�
рентных входов (механостимуляция) и/или фар�
макологического воздействия [4]. У пациентов с
полной утратой двигательных функций из�за трав�
мы шейного отдела спинного мозга электричес�
кая стимуляция поясничного утолщения спинного
мозга в сочетании с локомоторными тренировка�
ми в течение 7 мес приводит к восстановлению

функции поддержки веса тела и появлению про�
извольных движений ног [3,7]. В исследованиях
на животных показано, что активация серотони�
новой системы играет ключевую роль в запуске
локомоции и восстановлении функции поддер�
жания позы: крысы с полной перерезкой спинно�
го мозга на нижнегрудном уровне при фармако�
логической и электрической стимуляции спинно�
го мозга были способны выполнять шагательные
движения, не отличающиеся по своим кинемати�
ческим характеристикам от ходьбы нормальных
животных, обеспечивая до 25% компенсации соб�
ственного веса [10]. Был разработан неинвазив�
ный способ ЭССМ, заключающийся в чрескож�
ном электрическом воздействии на спинной мозг
импульсами сложной формы [1,5].

Цель данной работы — исследовать эффек�
тивность чрескожной ЭССМ для нейрореабили�
тации пациентов с тяжелыми двигательными
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нарушениями, обусловленными травмой спинно�
го мозга. Дополнительная задача — проверить
эффективность активации серотониновых рецеп�
торов в этих условиях. В качестве фармакологи�
ческого агента выбран буспирон, агонист серото�
ниновых рецепторов подтипа 5�НТ1А, использован�
ный ранее для лечения двигательных нарушений
[8]. Поскольку буспирон является анксиолитиком,
мы контролировали возможные проявления пси�
хотропного эффекта этого препарата.

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследовании приняли участие 10 пациентов
с параличами, вызванными заболеванием или
травмой грудного отдела позвоночника, продол�
жительностью более 1 года (таблица). Цель, за�
дачи и протокол исследования были одобрены
Научной проблемной комиссией ФГБУ СПбНИИФ.
Пациенты были ознакомлены с содержанием ис�
следования и возможными рисками и дали пись�
менное согласие на участие в нем.

Чрескожную ЭССМ проводили одновремен�
но на двух уровнях, фиксируя электроды между
остистыми отростками позвонков T11�T12 и L1�L2,
частота стимуляции 30 Гц. Технические детали
стимуляции описаны ранее [1,5]. В начале каж�
дого сеанса ЭССМ определяли максимальную
силу тока, которая не вызывала неприятных ощу�
щений у пациента (диапазон от 30 до 120 мА).

ЭССМ проходила на фоне механотерапии.
Пациентов в положении сидя или полулежа раз�
мещали в тренажере “Биокин” (ООО “Косима”),

задающем принудительные шагательные движе�
ния обеих ног с комфортной для пациентов час�
тотой (около 0.5 Гц). Длительность комплексного
воздействия составляла 30 мин. Пациенты полу�
чали по 4�5 процедур в неделю, всего по 16�17
процедур в течение 4 нед. Стационарно прохо�
дили реабилитацию два пациента (П2, П3), ос�
тальные — амбулаторно.

Начиная с первой процедуры, пациенты еже�
дневно получали однократную дозу буспирона
(Buspiron Sandoz) или плацебо (янтарную кисло�
ту) per os с небольшим количеством воды за 30
мин до начала сеанса ЭССМ. Режим приема бу�
спирона: 3 сут по 5 мг, 7 сут по 10 мг, 18 сут по
15 мг. После завершения реабилитационных про�
цедур дозу буспирона снижали в течение 1 нед.
В выходные дни пациенты принимали таблетки
в стандартные часы проведения процедуры. Па�
циенты не были информированы о том, какой
именно препарат они принимали.

Пациенты Б2 и Б5 годом ранее участвовали
в аналогичном клиническом исследовании, полу�
чив такое же количество процедур (n=15) чрес�
кожной ЭССМ и механотерапии на тренажере
“Биокин” без фармакологической поддержки.

Контроль неврологического статуса больных
осуществляли по шкалам Frankel, ASIA, Ashworth
и по функциональной 100�балльной шкале оценки
силы мышц ног MRC (Medical Research Council).
Активность коленных, ахилловых и анального
рефлексов оценивали по 5�балльной шкале [2].
Реабилитационный статус оценивали по индексу
мобильности Ривермид. Оценку неврологического

Характеристика пациентов, участвовавших в исследовании

Б1 Муж 29 Травма Th5�6,
ушиб спинного мозга/D4 A 2 17 Буспирон

Б2 Муж 29 Травма Th5�6/D4 A 2 17 Буспирон

Б3 Муж 45 Травма Th12/L1 A 5 17 Буспирон

Б4 Муж 66 Травма Th11/L1 C 6 16 Буспирон

Б5 Жен 38 Травма Th6�8/L1 D 5 16 Буспирон

П1 Муж 36 Травма Th10�11/D10 A 4 17 Плацебо

П2 Жен 29 S�образный сколиоз/ятрогенная
миелопатия с D5 A 16 17 Плацебо

П3 Муж 33 Травма Th12/D11 A 1.5 17 Плацебо

П4 Муж 43 Травма Th9�10,
туберкулезный спондилит

Th8�10/D5 D 3 17 Плацебо

П5 Жен 43 S�образный сколиоз/ятрогенная
миелопатия c L2 D 3 16 Плацебо

Пациент ПрепаратКоличество
процедур

Длитель�
ность па�
рализа�

ции, годы

Шкала
Frankel

Диагноз,
уровень поражения

позвоночника/спинного мозга

Возраст,
годы

Пол
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статуса проводили до начала, после 9 процедур,
сразу по окончании курса и через 1 нед после него
(1, 2, 3 и 4�е тестирование соответственно).

Для исследования психотропного эффекта
препаратов использовали Монреальскую шкалу
когнитивной оценки, опросник Спилбергера—Ха�
нина для определения ситуационной и личност�
ной тревожности и шкалу�опросник субъективной
частоты симптомов депрессии CES�D (Center for
Epidemiological Studies�Depression). Пациентов
тестировали перед началом и в последний день
курса буспирона/плацебо, за 1 ч до приема пре�
парата. Регистрировали также нежелательные
явления, связанные с психотропным действием
буспирона и описанные с частотой проявления
1%: головокружение, шум в ушах, сонливость,
головная боль, усталость, нарушение сна, пони�
жение способности к концентрации внимания и
т.д. Учет этих симптомов проводили еженедель�
но по системе суммирования баллов с присвое�
нием каждому эффекту 1 балла.

Статистический анализ полученных резуль�
татов проводили по непараметрическому кри�
терию Манна—Уитни. Различия между показа�
телями считали статистически значимыми при
р<0.05. Влияние буспирона анализировали с при�
менением двухфакторного метода ANOVA (фак�
торы “буспирон” и “время”) для повторных изме�
рений. Для статистической обработки использо�
вали программу “GraphPad Prism 6.0” (“GraphPad
Software”).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В каждую группу вошли 3 пациента с полной и
2 пациента с неполной плегией; индекс мобиль�
ности Ривермид составил в среднем 7 баллов, в
том числе 6.4 балла для группы “буспирон” и 7.4
балла для группы “плацебо”. Группы были сопо�
ставлены по полу, возрасту, тяжести поражения
спинного мозга, по этиологии заболевания (таб�
лица). В начале исследования сила мышц, так�
тильная и болевая чувствительность по шкале
ASIA были в диапазоне 0�44, 44�106 и 44�106
баллов в группе “буспирон” и 0�41, 52�104 и 52�104
балла в группе “плацебо” соответственно. У па�
циентов Б2 и Б3, которые сначала были не спо�
собны произвольно инициировать движения и
активировать мышцы ног, в конце исследования
появились видимые сокращения мышц и движе�
ния (1�2 балла по ASIA).

Прирост показателей по всем исследован�
ным неврологическим шкалам, как правило, ре�
гистрировали уже после первых 9 процедур, мак�
симальные изменения наблюдали в разные сро�

ки. Прирост силы мышц ног хотя бы по одной из
шкал выявлен у 8 из 10 пациентов, снижения си�
лы не наблюдали. По шкале ASIA прирост силы
составил от 1 (4 случая) до 5 баллов. По шкале
MRC прирост был в диапазоне от 1 до 11 баллов.
Прирост болевой и тактильной чувствительности
(ASIA) наблюдали у 9 из 10 пациентов, диапазон
изменений — от 1 до 10 баллов. Повышение то�
нуса мышц при исходном гипотонусе наблюда�
ли у пациентов Б2 и Б5. Нарастание гипертону�
са мышц на 0.5 балла по Ashworth наблюдали в
одном случае (пациент Б3); факт был выявлен
через 1 нед после окончания курса и связан со
снижением двигательной нагрузки. Изменения
коленных и ахилловых рефлексов разной направ�
ленности (повышение и понижение) в ходе кур�
са наблюдали у 7 пациентов. У пациента Б4 вы�
явленные при первичном тестировании неста�
бильные низкоамплитудные коленные и ахилло�
вые рефлексы исчезали. У пациента Б2 появлял�
ся исходно отсутствовавший анальный рефлекс.
У всех 10 пациентов выявлены изменения изме�
ряемых неврологических характеристик разной
степени, в том числе клинически значимые по�
зитивные изменения у 4 пациентов.

Таким образом, по данным клинического об�
следования, 4�недельный курс чрескожной ЭССМ
в сочетании с механотерапией вызывал позитив�
ные изменения в состоянии хронически парали�
зованных пациентов с длительностью паралича
более 1 года.

В ходе исследования бóльшие изменения бы�
ли зарегистрированы в группе пациентов, прини�
мавших буспирон. Во�первых, изменение тонуса
мышц наблюдали только в группе “буспирон”. Во�
вторых, чувствительными к буспирону оказались
такие показатели, как мышечная сила, болевая
и тактильная чувствительность (рис. 1). Через 9
процедур от начала курса (2�е тестирование) при�
рост всех анализируемых показателей в группе
“буспирон” был больше, чем в группе “плацебо”.
К окончанию курса (3�е тестирование) в группе
“буспирон” наблюдался больший прирост по пока�
зателю болевой чувствительности и по показа�
телю силы, зарегистрированному по шкале MRC.
Через 1 нед после окончания курса (4�е тестиро�
вание) показатели силы, зарегистрированные по
шкале MRC, продолжали увеличиваться в обеих
группах с более выраженным приростом в груп�
пе “буспирон”. Болевая и тактильная чувствитель�
ность в группе “плацебо” снижалась до уровня, за�
регистрированного перед началом курса, а в груп�
пе “буспирон” продолжала нарастать (p<0.05).
Разница между результатами прироста мышеч�
ной силы, зарегистрированными методами MRC
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Рис. 2. Динамика основных неврологических характеристик при реабилитации с применением буспирона и без него
у двух пациентов на основании ретроспективного исследования.
Результаты 2013 г.: чрескожная ЭССМ в сочетании с роботизированной механотерапией. Результаты 2014 г.: чрес�
кожная ЭССМ в сочетании с роботизированной механотерапией на фоне ежедневного приема буспирона.

Рис. 1. Динамика изменения си�
лы (MRC, ASIA), тактильной и бо�
левой чувствительности при реа�
билитации с применением буспи�
рона и без него.
Данные представлены медианой
разницы между результатами 2�го
и 1�го, 3�го и 1�го, 4�го и 1�го тес�
тирования. В каждой группе 5 па�
циентов.
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Рис. 3. Показатели психологи�
ческого тестирования до и после
курса ЭССМ в сочетании с бус�
пироном или плацебо.
В каждой группе 5 пациентов. I —
личностная тревожность, II —
ситуационная тревожность, III —
Монреальская шкала когнитив�
ной оценки, IV — субъективная
частота симптомов депрессии.

и ASIA, связана с тем, что двигательные функ�
ции нижних конечностей по ASIA оцениваются
проверкой силы 5 контрольных групп мышц, а по
MRC — 10 групп мышц, следовательно, по шка�
ле MRC мышечная сила анализируется более
подробно, чем по шкале ASIA. Результаты иссле�
дования показали, что прием буспирона на фоне
механотерапии и ЭССМ приводит к увеличению
мышечной силы, тактильной и болевой чувстви�
тельности.

Двое пациентов группы “буспирон” (Б2 и Б5)
в 2013 г. проходили реабилитацию по сходному
протоколу: чрескожная ЭССМ на тех же уровнях
с одновременной механотерапией на аппарате
“Биокин”, с той же длительностью сеанса и сопо�
ставимым количеством процедур (n=15). Сравни�
тельные данные по основным контролируемым
параметрам для каждого пациента представле�
ны на рисунке 2. У пациента Б2 с полной плегией
после курса без буспирона появился прежде от�
сутствовавший коленный рефлекс в левой но�
ге. После курса с буспироном (2014 г.) были за�
регистрированы приросты коленного рефлекса
справа и слева, сухожильного рефлекса справа,
появился анальный рефлекс, зарегистрировано
улучшение болевой чувствительности (на 9%). У
этого пациента курс механостимуляции и ЭССМ
вызвал минимальную положительную динамику,
а через 1 год такой же курс с буспироном сопро�
вождался улучшением практически по всем ана�
лизируемым показателям. У пациентки Б5 оба
курса сопровождались умеренной положительной
динамикой с приростом силы мышц и чувстви�
тельности в баллах ASIA: 9 и 11% по двигательным
параметрам и 3 и 5% по болевой чувствитель�
ности в 2013 и 2014 гг. соответственно. После
курса без буспирона зарегистрирован прирост

сухожильного рефлекса слева, после курса с бус�
пироном — прирост сухожильных рефлексов с
обеих сторон и прирост анального рефлекса.

Результаты проспективных и ретроспектив�
ных исследований показывают, что прием бус�
пирона (активация серотониновых рецепторов)
усиливает позитивное влияние чрескожной ЭССМ
на неврологический статус пациентов с тяжелы�
ми двигательными нарушениями. В 2015 г. опуб�
ликованы данные, показавшие, что применение
чрескожной ЭССМ в сочетании с буспироном у
спинальных пациентов с полной утратой двига�
тельных функций приводит к восстановлению про�
извольных движений ног [6].

Клиническое назначение буспирона — анти�
депрессант. Применяя его с иной целью, мы конт�
ролировали возможные проявления психотропно�
го эффекта препарата. До начала курса проце�
дур пациенты из группы “плацебо” статистически
значимо не отличались от пациентов из группы
“буспирон” по показателям субъективной часто�
ты симптомов депрессии, когнитивным показа�
телям, ситуационной и личностной тревожности
(рис. 3). Буспирон статистически значимо не влиял
на уровень субъективной оценки симптомов деп�
рессии (F(1,15)=0.044; р=0.836), когнитивные по�
казатели (F(1,15)=0.169; p=0.687) и степень си�
туационной (F(1,15)=1.417; p=0.252) и личностной
(F(1,15)=0.0004; p=0.984) тревожности пациентов.
Незначительные нежелательные явления в виде
головокружения, шума в ушах, головных болей
и нарушения засыпания отмечены у 2 пациентов
из группы “буспирон” и у 3 пациентов из группы “пла�
цебо”. Величина суммарного балла этих симпто�
мов в группах, получавших плацебо и буспирон,
статистически значимо не различалась (р=0.92,
n=5, критерий Манна—Уитни). Как психотропное
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средство буспирон применяется в среднесуточ�
ной дозе 20�30 мг [9,11]. В нашем исследовании
максимальная доза буспирона была меньше, что
позволило избежать психотропного действия и
использовать препарат только как средство для
усиления эффекта ЭССМ и механотерапии.

Исследование показало, что неинвазивная
ЭССМ в сочетании с механотерапией влияет на
неврологические показатели пациентов с хрони�
ческими полными и неполными нижними пара�
плегиями вертеброгенной природы. Активация
серотониновых рецепторов усиливает эффект
стимуляции спинного мозга и может рассматри�
ваться как дополнительный ресурс нейрореаби�
литации.

Работа выполнена при поддержке РНФ (грант
№ 14�45�00024; планирование экспериментов и
анализ нейрофизиологических данных) и РФФИ
(грант № 13�04�12�023; проведение клинических
и фармакологических исследований).

ЛИТЕРАТУРА

1. Городничев Р.М., Пивоварова Е.А., Пухов А., Моисеев С.А.,
Савохин А.А., Мошонкина Т.Р., Щербакова Н.А., Ки<
лимник В.А., Селионов В.А., Козловская И.Б., Эджер<
тон Р., Герасименко Ю.П. Чрезкожная электричес�
кая стимуляция спинного мозга: неинвазивный спо�
соб активации генераторов шагательных движений у
человека // Физиол. чел. 2012. Т. 38, № 2. С. 46�56.

2. Цыкунов М.Б., Иванова Г.Е., Найдин В.Л., Дутико<
ва Е.М., Бжилянский М.А., Романовская Е.В. Обсле�
дование в процессе реабилитации пациентов с по�
вреждением спинного мозга // Реабилитация боль�
ных с травматической болезнью спинного мозга /
Под ред. Г.Е.Ивановой, В.В.Крылова, М.Б.Цыку�
нова, Б.А. Поляева. М., 2010. С. 317�319.

3. Angeli C.A., Edgerton V.R., Gerasimenko Y.P., Harke<
ma S.J. Altering spinal cord excitability enables volun�
tary movements after chronic complete paralysis in
humans // Brain. 2014. Vol. 137, Pt 5. P. 1394�1409.

4. Edgerton V.R., Kim S.J., Ichiyama R.M., Gerasimenko Y.P.,
Roy R.R. Rehabilitative therapies after spinal cord injury
// J. Neurotrauma. 2006. Vol. 23, N 3�4. P. 560�570.

5. Gerasimenko Y., Gorodnichev R., Puhov A., Moshonki<
na T., Savochin A., Selionov V., Roy R.R., Lu D.C., Edger<
ton V.R. Initiation and modulation of locomotor circuitry
output with multisite transcutaneous electrical stimu�
lation of the spinal cord in noninjured humans // J.
Neurophysiol. 2015. Vol. 113, N 3. P. 834�842.

6. Gerasimenko Y.P., Lu D.C., Modaber M., Zdunowski S.,
Gad P., Sayenko D.G., Morikawa E., Haakana P., Fergu<
son A.R., Roy R.R., Edgerton V.R. Noninvasive Reactiva�
tion of Motor Descending Control after Paralysis // J.
Neurotrauma. 2015. Vol. 32, N 24. P. 1968�1980.

7. Harkema S., Gerasimenko Y., Hodes J., Burdick J., Angeli C.,
Chen Y., Ferreira C., Willhite A., Rejc E., Grossman R.G.,
Edgerton V.R. Effect of epidural stimulation of the lum�
bosacral spinal cord on voluntary movement, standing,
and assisted stepping after motor complete paraplegia:
a case study // Lancet. 2011. Vol. 377. P. 1938�1947.

8. Leo R.J. Movement disorders associated with the se�
rotonin selective reuptake inhibitors // J. Clin.
Psychiatry. 1996. Vol. 57, N 10. P. 449�454.

9. Loane C., Politis M. Buspirone: what is it all about? //
Brain Res. 2012. Vol. 1461. P. 111�118.

10. Musienko P., van den Brand R., Märzendorfer O., Roy R.R.,
Gerasimenko Y., Edgerton V.R., Courtine G. Controlling
specific locomotor behaviors through multidimensional
monoaminergic modulation of spinal circuitries // J.
Neurosci. 2011. Vol. 31, N 25. P. 9264�9278.

11. Sramek J.J., Hong W.W., Hamid S., Nape B., Cutler N.R.
Meta�analysis of the safety and tolerability of two dose
regimens of buspirone in patients with persistent anxiety
// Depress. Anxiety. 1999. Vol. 9, N 3. P. 131�134.

Получено 27.03.15

ФИЗИОЛОГИЯ


