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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ
Актуальность проблемы. Разработка методов коррекции функциональных нарушений, повышения резервных и адаптивных возможностей организма, является одной из актуальных задач, определяющих приоритетное направление научных исследований в области восстановительной медицины (Разумов А.Н.,2002;2008; Бобровницкий И.П.,2007,2009; Пономаренко В.А.,2003, 2008 и др.)
Представляет большой интерес разработка и научное обоснование немедикаментозных здоровьесберегающих технологий, среди которых важное значение имеют методы физиотерапии, устраняющие вегетативный, метаболический, психоэмоцциональный  дисбаланс, лежаший в основе  в оценке уровня здоровья практически здорового человека.

    Особенно это важно при таком нарушении психо-вегетативного состояния, как синдром хронической усталости (СХУ), который  является разновидностью так называемых болезней дизадаптации. В развитии реакций организма на стрессорное воздействие ведущая роль принадлежит нервной, гуморальной, гормональной и иммунной системам, устойчивое функционирование которых определяет резистентность организма к психоэмоциональным и другим перегрузкам. Разбалансировка указанных систем служит причиной многих патологических состояний, которые и называются болезнями дезадаптации.

Несмотря на все успехи в области экспериментальной и клинической нейрофизиологии, до настоящего времени нет адекватной терапии синдрома хронической усталости (В. Л. Арцимович, Н. Г. Арцимович, 2002 г.).

Поэтому разработка новых методов, особенно немедикаментозных, при данном патологическом состоянии,  представляет большой интерес. 

В последние годы получен новый импульс к разработке  и расширению возможностей традиционного физиотерапевтического метода – лекарственного электрофореза, позволяющего снизить фармакологическую нагрузку на пациента, используя малые дозы препарата, но имеющего ряд неоспоримых преимуществ перед фармакотерапией. Кортексин представляет собой комплекс полипептидов, нейролептического ряда, являющегося средством интегрального моделирования функций центральной нервной системы (ЦНС) – двигательной активности, памяти, реакции на стресс, ощущение боли и удовольствия, репаративных и других процессов (Рыжак Г. А., Малинин В. В., Платонова Т. Н., 2003).

      Все вышеизложенное  определило цель и задачи настоящего исследования.
Цель работы: разработка и  научное обоснование применения эндоназального электрофореза кортексина для коррекции психовегетативных проявлений синдрома хронической усталости.
Задачи исследования:

1. Провести физико-химические исследования для обоснования применения кортексина в методе лекарственного электрофореза.

2. Определить влияние эндоназального электрофореза кортексина на  клинические проявления заболевания  и психо-вегетативный статус больных  с синдромом хронической усталости

3. Выявить особенности влияния эндоназального электрофореза кортексина на функциональное состояние ЦНС и лимбикоректикулярный комплекс у больных  с синдромом хронической усталости

4. Оценить терапевтическую эффективность применения эндоназального электрофореза кортексина у больных с синдромом хронической усталости по данным непосредственных и отдаленных результатов.

Научная новизна. В работе впервые научно обоснована целесообразность использования эндоназального лекарственного электрофореза кортексина у больных с синдромом хронической усталости, для чего были проведены физико-химические исследования, подтвердившие устойчивость фармакологической структуры кортексина под действием постоянного электрического тока, а также установлены оптимальные параметры воздействия (полярность, концентрация и экспозиция).
Установлено, что применение эндоназального лекарственного электрофореза кортексина способствует более быстрому и выраженному купированию  клинических проявлений заболевания у больных с синдромом хронической усталости

Доказано, что высокий терапевтический эффект лекарственного электрофореза кортексина базируется на устранении вегетативной дисфункции, восстановлении психо-эмоционального статуса и  когнитивной функции у больных с синдромом хронической усталости.

Результатами проведенных исследований доказана коррекция нарушений функционального состояния центральной нервной системы по данным ЭЭГ в виде восстановления корковых потенциалов и устранения патологической медленноволновой активности глубинных отделов мозга.

Практическая значимость. Для практического здравоохранения разработан новый высокоэффективный метод лечения  больных с синдромом хронической усталости с использованием эндоназального лекарственного электрофореза кортексина. Реализация метода основана на применении отечественного сертифицированного физиотерапевтического аппарата «Поток-1» и фармакологического препарата кортексина, оказывающего благоприятное влияние на структуры мозга и разрешенного для применения на территории России.
Разработанный метод позволяет снизить фармакологическую нагрузку на пациента в пять раз, облегчая проникновение кортекина через гематоэнцефалический барьер.

Метод эндоназального лекарственного электрофореза кортексина прост в осуществлении, не требует больших финансовых затрат, в связи с чем может быть рекомендован для применения в широкой клинической практике.

Положения, выносимые на защиту:
1.Метод эндоназального лекарственного электрофореза кортексина обоснован результатами физико-химических исследований для использования в лечении больных с синдромом хронической усталости.

2. Применение  эндоназального лекарственного электрофореза кортексина у больных с синдромом хронической усталости способствует улучшению функционального состояния центральной нервной системы по данным ЭЭГ, что проявляется восстановлением нарушенных корковых ритмов и устранением патологической медленноволновой активности глубинных отделов мозга, что сопровождается улучшением когнитивной функции в виде улучшения оперативной памяти, активации процессов восприятия и опознания, 

3.Под влиянием эндоназального лекарственного электрофореза кортексина у больных с синдромом хронической усталости наблюдается коррекция психо-эмоционального состояния больных, что подтверждается результатами медико-психологического тестирования, а также устранение вегетативной дисфункции независимо от исходных нарушений, в большей степени в виде уменьшения гиперактивности симпатической нервной системы. 
4 Разработанный метод эндоназального лекарственного электрофореза кортексина является высокоэффективным методом лечения больных синдромом хронической усталости (88%), что подтверждается результатами отдаленных наблюдений, свидетельствующих о сохранении полученного терапевтического эффекта в течение 12 месяцев у всех больных (100%), и свыше одного года (у 25% больных).  

Апробация работы. Основные результаты работы были представлены на: 

- 6 Всероссийской научно-практической конференции «Медико-психологическая реабилитация лиц опасных профессий», Москва, 2006г
- научно-практической конференции социологические инновации  «Лучшие проекты для здоровья Москвы и москвичей»,2007,г.Москва..
Апробация диссертации проведена на заседании научно-методического совета ФГУ «РНЦВМиК Росздрава» 15 июня 2009 г.

Публикации. По материалам проведенных исследований опубликовано 2 работы, из них 1 статья в журнале, рекомендованном ВАК РФ.

Структура и объем диссертации. Диссертация изложена на         страницах, состоит из введения, 3-х глав, заключения, выводов, практических рекомендаций и списка литературы, содержащего       источника, из них          зарубежных     , иллюстрирована      табл.   и       рис. 
СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ

Условия, объем и методы исследований

Материал исследования: Для решения поставленных задач были проведены наблюдения и исследования на 100 больных (СХУ) в возрасте от 28 до 45 лет, Средний возраст составил 31,5±4,8 года. Длительность заболевания колебалась от 1 до 3-х лет (32%) от3 до 5лет(48%) и свыше 5 лет-10%. Все больные, включенные в исследование, были женщины, профессиональная деятельность которых была связана с постоянным психо-эмоциональным перенапряжением (операторы Сбербанка),  стаж работы обследуемых составил не менее  8лет..
Методы исследования. Всем больным, находящимся под наблюдением, наряду с клинико-неврологическим обследованием проводили специальные методы исследования: 
- оценку функций надсегментарного отдела ВНС с помощью аппарата «Кардиометр-МТ» КТС-01.003 на основе автоматизированной интегральной оценки функционального состояния сердечно-сосудистой системы;

- определение вегетативного тонуса осуществляли  по данным вариационной пульсометрии (Баевский Р. М., Кирилов О. И.,  1984 г.);      исследование психо-эмоционального статуса   по методикам цветового теста Люшера, теста Дж. Гилфорда; И. М. Салливена  и HAND- теста;

- нейрофизиологическое исследование головного мозга осуществлялось методом компьютерной ЭЭГ  и вызванных когнитивных потенциалов по методике Р300.
Диагноз СХУ ставился на основании  анамнеза, клинических, общеклинических и инструментальных данных с учетом современных международных диагностических критериев, принятых центром  по контролю   и  профилактике заболеваний (Centers for Disease Control and Prevention – CDC) – ( Fukuda, 1994г.). 
Методы лечения. Все пациенты в зависимости от примененного лечения: были разделены методом случайной выборки  на 3 сопоставимые  по клинико-функциональным характеристикам группы.
Основная группа (50 человек), – пациентам которой  проводили курс эндоназального электрофореза кортексина от аппарата  для гальванизации «Поток-1»., состоящего из 10 ежедневных 15- минутных процедур.. Препарат вводился с анода. Первые 3 процедуры рекомендуемая сила тока 1 мА в течение 10-15 минут, 3 мА – в течение 15 минут.

Группа сравнения (25 человек), пациентам  проводилась эндоназальная гальванизация по аналогичной методике, но без кортексина. 
Третью группу – контрольную – составили 25 пациентов, которым осуществлялись «плацебо»-  воздействия.
Статистическую обработку  полученных количественных данных проводили по методике с определением средних арифметических значений (М) изучаемых показателей, ошибки средней арифметической (m) и степени достоверности полученных результатов при их сравнении с использованием пакета программ Microsoft Excel PC «Pentium-4» с вычислением t-критерия Стьюдента-Фишера. Различия между величинами считали достоверными при значении  p<0,05. 
РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ
В соответствии с задачами исследования были проведены физико-химические исследования кортексина методом спектрохроматографиии при флуоресцентном  и ультрафиолетовом детектировании, в результате чего  была определена полярность, электрофоретическая активность и оптимальная концентрация. Таким образом была доказана целесообразность применения кортексина в методе электрофореза. Для более активного влияния электрофореза кортексина на центральную нервную систему и вегетативные центры была использована эндоназальная методика, позволяющая непосредственно ввести лекарственное вещество в цереброваскулярное русло. 

Преморбидный фон у подавляющего большинства больных (87%) был отягощен: наличие частых (более 4-х раз) заболеваний простудного характера с затяжным субфебрилитетом, или с дальнейшим присоединением герпеса, наличие ЗЧМТ  и диспансерное наблюдение у невролога в детстве, а также наличие ВСД в пубертатном периоде  у  более половины обследуемых. Кроме того, за последние 3 года за помощью к психотерапевту обратилось более  1/3  обследуемых.  
Жалобы больных перед началом лечения представлены в таблице 1. 
                                                            Таблица 1.

         Основные диагностические критерии СХУ
	Клинические симптомы
	Значения (n=100)

	Быстрая утомляемость, общая слабость, не проходящая после отдыха
	80%

	Снижение эмоционального фона в виде подавленности, апатии
	81%

	Повышенная раздражительность, эмоц. лабильность в течение суток
	80%

	Пароксизмальные состояния по типу «панических атак»
	75%

	Прогрессирующее снижение работоспособности
	75%

	Затруднение усвоения новой информации
	58%

	Нарастающее расстройство внимания
	65%

	Сокращение двигательной активности более 50%
	60%

	Боли в  мышцах, суставах, чаще в крупных и позвоночнике
	60%

	Головные боли «напряжения» или мигренозные пароксизмы
	50%

	Расстройство сна и бодрствования: сонливость днем и бессонница ночью
	55%

	Снижение веса незначительное, но четко отмечаемое больным
	57%

	Термоневроз, болезненность периферических лимфоузлов
	47%


Как свидетельствуют данные таблицы 1, у наблюдаемых больных преобладали  жалобы, которые являются основными клиническими проявлениями СХУ ( Дениз Фоули, Эйлин Нечас, Дедра Бухвальд, Сиэтл 2000г.).
Помимо основных диагностических критериев СХУ у пациентов выявлялись вторичные (неосновные) диагностические критерии, среди которых преобладали гипергидроз ладоней, стоп или диффузная потливость при волнении (78%),  нарушение функционирования ЖКТ в виде диареи  или запоров, связанных с волнением  (65%), боли в области сердца с тахикардией при волнении  (63%), непереносимость душных помещений (60%), головокружение (50%).
При объективном осмотре чаще выявлялись признаки вегетативных нарушений: дистальный или общий гипергидроз (78%), тремор век и пальцев рук (74%), тахикардия (63%). У большинства больных (75%) отмечалась артериальная гипотония, значительно реже артериальная гипертония не выше I степени. В неврологическом статусе в 53% случаев наблюдалась рассеянная микроочаговая симптоматика в виде повышения сухожильных рефлексов по функциональному типу, установочного нистагма (24% случаев). Болезненность паравертебральных точек и остистых отростков  отмечали 60% пациентов. 
Таким образом, все основные симптоматологические проявления СХУ у данных пациентов можно охарактеризовать как психо-вегетативный синдром (ПВС) церебрального генеза, который развивается при нарушении в надсегментарных вегетативных системах мозга (Василенко Ф. И., 2003 г.).
Показатели электроэнцефалограмм обследуемых, укладывались в два типа ЭЭГ: десинхронный тип ЭЭГ (снижение индекса альфа активности, стирание зональных отличий, преобладание бета волн), что  характерно, в основном, для пациентов с астеническим синдромом; дезорганизованный альфа ритм с повышенной амплитудой и  повышенной  бета активностью низкой частоты с медленными  волнами и усилением реактивности на световые раздражители, выявлялся преимущественно у  пациентов с тревожно-депрессивными состояниями. Сглаженность межполушарной асимметрии в целом по группе составила  до лечения  66±4,7% , что  свидетельствует о функциональной разобщенности полушарий.  
По данным когнитивно вызванных потенциалов выявлено, что у пациентов  до лечения в целом по группе  значительно снижены показатели процессов восприятия, опознания и дифференцировки информации, а так же процессы принятия решений, запоминания и  снижение процессов активации. Нарушение этих процессов не только, свидетельствуют о низкой функциональной активности в височных, лобных областях, а также в гиппокампальной области, но и непосредственно связано с высоким ростом энтропии, за счет преобладания симпатических влияний, приводя тем самым к еще большему «энергетическому истощению» мозга. 

Это подтверждают и данные ЭЭГ, свидетельствующие, что именно в лобных и височных областях в большей степени определялись  патологические дельта и тета волны. 

Исследование психо-эмоционального состояния до лечения по данным теста Люшера, Дж. В Гилфорда и М.Салливена,  Hands выявило наличие у пациентов  высокой тревожности, низкой аффективности, сопровождающейся высокой директивностью в виде скрытой агрессивности в социально приемлемой форме, а также  низкий социальный интеллект и низкая хологическая активность. 

Сопоставление результатов тестирования и клинических проявлений у пациентов, а именно, ослабление памяти, рассеянность внимания, невозможность сконцентрироваться, страх беспокойство, дискоординация эмоционального поведения, при сохраняющейся способности к обучению, показало у пациентов с СХУ преобладание классического профиля дисфункции гиппокампа (Арцимович Н.Г., Галушина Т.С.,2002). 
Таким образом, нарушение информационных процессов в результате снижения работы  одного из полушарий, вторично сказывается на эмоциогенных механизмах. Длительное  эмоциональное перегорание, которое возникает при  снижении усвоения новой информации, делает ее еще более  «неясной»,  невербализуемой, требует повышенных энергозатрат. Это приводит  к стойкой симпатотонии, которая усугубляет еще  больше,  имеющиеся тревожность, аффективность, агрессивность и т.д., тем самым, снижая  исходный уровень адаптационного потенциала. В результате запускаются  механизмы развития психосоматических заболеваний, приводя  к развитию порочного круга.
Динамика клинических проявлений заболевания под влиянием лечения
Переносимость физиотерапевтических процедур была хорошая, побочных эффектов в процессе лечения не наблюдалась ни у одного больного. Четкое клиническое улучшение отмечалось только в первой группе к 6-му дню после начала лечения в виде достоверно значимого  снижения выраженности основных симптомов, в первую очередь, слабости, раздражительности, пароксизмов панических атак, головной боли, расстройства сна. Анализируя динамику основных клинических симптомов после курса восстановительного лечения, следует отметить, что у больных основной группы в большем числе случаев наблюдалось  уменьшение общей слабости  (90%), что достоверно выше, чем в группе сравнения и, особенно, контроля ( 64% и 40,4%, соответсвенно). После курса лечения пациенты первой группы отмечали, что стали более спокойными, менее раздражительными и более уравновешенными. Кроме того, они отмечали повышение концентрации внимания, улучшение запоминания новой информации и памяти, и увеличение двигательной активности. 
У 88% пациентов, страдающих «паническими атаками»,  после курса эндоназального электрофореза кортексина, выявлялось уменьшение «агрессивности»,  их стало легче переносить и они стали короче по времени. В группе сравнения такие явления наблюдались в 68% случаев, а в контрольной группе лишь в 44% случаев, у остальных больных характер атак остался практически без изменений. Аналогичная картина наблюдалась и у больных с головными болями напряжения и мигренозными пароксизмами. 
Коррекция вегетативной дисфункции была более выражена у пациентов основной группы. Так, в 88% случаев стал менее выраженным дистальный гипергидроз  ладоней,  тремор век и пальцев рук, а в 80% случаев  стабилизировалось на нормальных значениях АД и частота сердечных сокращений. У 92%больных этой группы не определялась после лечения вазомоторная лабильность. пальпаторная и перкуторная болезненность паравертебральных точек в разных отделах позвоночника.  В неврологическом статусе  отмечалась нормализация общего фона сухожильных и периостальных рефлексов у 88% больных. 

У пациентов группы сравнения и контроля изменения были менее выражены. Так, уменьшение  дистального гипергидроза  ладоней  отмечалось у 61,5% и 45% больных соответственно, тремор век и пальцев рук уменьшился  у  64% и 48% соответственно. 

Таким образом, анализ динамики клинической симптоматики и объективных данных показал, что наибольшие клинические результаты получены в основной группе, что проявилось в значительном и стойком сокращении как основных и вторичных  диагностических клинических критериев заболевания, так и объективных вегетативных проявлений,  по сравнению с гальванизацией и, особенно,   группой плацебо.

Динамика  изменений  нейрофизиологических характеристик функциональной активности высших корковых функций под влиянием лечения. 
Сравнительный анализ динамики    амплитуды  альфа-  ритма  после лечения  выявил более выраженное достоверное  увеличение его амплитуды до физиологической нормы у пациентов основной группы (табл. 3) 
                                                                                                          Таблица 3
Динамика средней амплитуды α-ритма до и после лечения (M± m).

	Группа исследования


	Время исследования
	Среднее значение (в микровольтах)

	
	
	dex(O2)
	sin(O1)

	Основная 
группа (n=50)
	До лечения

	19,3±1,3
	18,8±1,3

	
	После лечения
	31,7±1,1
Р1**
	30,8±1,09\
Р1**

	Группа 
сравнения 
(n=25)
	До лечения

	19,3 ±1,9
	18,8±2

	
	После лечения
	25,2±  1,56

Р1* Р2**
	24,08±1,63

Р1* Р2**

	Контрольная 
группа
( n=25)
	До лечения

	19,2 ±1,8
	18,4±2,0

	
	После лечения
	21,4±1,6

Р2**
	21,2±1,57

Р2**


Примечание: Р1 сравнение данными до лечения, Р2 с основной группой *- <0,05, **-<0,01
Уменьшение депрессии  и  общей десинхронизации α-ритма, указывает на активизацию функциональной мозговой активности, а в сочетании со снижением общей  бета-волновой активности и «правильным» комбинированием между собой по областям, свидетельствует о нормализации  функций  диэнцефальных  неспецифических  систем мозга с уравновешиванием внутрисистемных интегративных процессов между активизирующими восходящими и деактивизирующими структурами мозга в пользу преобладания синхронизирующих нисходящих процессов.  
Применение эндоназального электрофореза  вызвало у пациентов  также значимое снижение амплитуды патологической активности дельта волн в  2 раза по лобным областям симметрично и в 2,7 раза  слева и в 3,5 раза справа по височным областям. Полностью редуцировали по лобным и височным областям тета волны, что свидетельствует о значительном повышении  уровня функциональной активности этих зон и  снижении  чрезмерного «патологического перевозбуждения» в височных отделах.. Показано, что низкоамплитудные ЭЭГ коррелируют с повышенной агрессивностью, тенденцией к независимости, повышенной психической возбудимостью, в то время, как средне и высокоамплитудные ЭЭГ характерны для лиц пассивного, зависимого,  рецептивного, спокойного типа (Небылицин В.Д., 1963; Saul L. J. et al.,1949).
 Таким образом, изменение корковых ритмов у пациентов основной  группы  после лечения, косвенно свидетельствует о снижении у них психической возбудимости и агрессивности. 

У пациентов группы сравнения,  несмотря на достоверное уменьшение депрессии альфа-ритма   и. β-волновой  активности,  эти изменения значительно уступали результатам, полученным в основной группе. В. контрольной группе сохранилась прежняя биоэлектрическая активность мозга.    
Под влиянием лечения отмечалась также положительная динамика межполушарных взаимодействий в виде достоверного снижения  МПА во всех группах, но более значимое в основной группе с 66,0±4,7% до 30,0±6,5% (p<0,001), что свидетельствует о снижении  разобщенности и  нормализации работы полушарий, под влиянием эндоназального электрофореза кортексина.

Динамика МПА, энергетического обмена и вегетативных нарушений под  
влиянием лечения.
Анализ результатов исследования влияния  проводимого лечения на состояние вегетативной нервной системы выявил наиболее выраженный вегетативнокорригирующий эффект у пациентов основной группы,  что подтверждалось устранением гиперсимпатикотонии, за счет чего нормотония  увеличилась почти в 3 раза (2,88), а парасимпатотония в 2 раза. Это свидетельствует о значительном  преобладании парасимпатических  влияний,  обуславливающих четкую  организацию нервных процессов, уменьшая  энтропию, потерю энергии,   возбудимость  нервных центров,   нормализуя   гомеостаз  и  «энергетический обмен » мозга. Выявленная  у пациентов 1группы после  лечения  активизация левого полушария с нормализацией работы  правого полушария, также  свидетельствует  о преобладании  парасимпатических влияний и усилении нормотонии. 
Динамика МПА и эмоций под  влиянием лечения

      Согласно  концепции  В.Геллера ( Heller W., 1993) , по которой ЛФК >  ПФК = положительные эмоции, а ПФК  > ЛФК = отрицательные эмоции. 

У пациентов основной группы после лечения   знак эмоций изменился следующим образом.      ПФК <  ЛФК  -    эмоции с положительным  «окрасом».
Таким образом, получившееся  после лечения у наших пациентов равенство, указывает в соответствии с потребностно-информационной теорией эмоций по П.С. Симонову(1997), на  равновесие между  информационными процессами: имеющейся в ПФК  прагматической информацией, приобретенной ранее и хранящейся в памяти, с   ЛФК – с информацией, только что поступившей. Равенство  фронтальных неокортексов с преобладанием слева,  дает субъекту возможность к одновременному использованию   новой информации, сопоставляя ее с  ранее приобретенной и при этом находиться в спокойном уравновешенном  эмоциональном состоянии. 

В группе сравнения и, особенно контроля,  после лечения динамика показателей медленноволновой активности по ФК и ВК была менее значимой, хотя при этом наблюдался сдвиг знака эмоций  в «здоровую» сторону, но это не повлияло на улучшение межполушарных взаимоотношений. 

Динамика интеллектуально-мнестических  нарушений под влиянием лечения                                                                    

Анализ данных исследования когнитивных вызванных потенциалов после лечения (табл. 4)  выявил у пациентов, получавших эндоназальный электрофорез кортексина, достоверное  улучшение  процессов восприятия, опознания и дифференцировки информации, а также процессов принятия решений и запоминания, что свидетельствуют о  повышении функциональной активности головного мозга, особенно височных, лобных отделов, а также гиппокампальной области. 

                                                                                                                Таблица 4

Динамика  показателей когнитивных вызванных потенциалов по группам после лечения (M± m).                                                                                                                                                                                                   
	Группа исследования
	Период

исследования 
	   Р2
	N2
	Р3
	процессы активации в %

	Основная группа
(n=50)
	до лечения
	216,4± 5,9
	284,3± 6,0
	386,5± 5,0
	84,0±6,2%

	
	после  лечения
	176,6± 5,9 Р1**
	254,3± 6,0 Р1**
	355,0± 2,4 Р1**
	26,0±6,2% Р1**

	 Группа сравнения
( n=25)
	до лечения
	212,4± 7,0
	286,2±7,4
	393,4±6,2
	86,0±8,7%

	
	после лечения
	189,4±6,0 Р1* Р2**
	268,4±6,8 Р1* Р2**
	373,7±6,0 Р1* Р2*
	52,0±8,7% Р1* Р2*

	Контрольная группа
( n=25)
	до лечения
	216,7± 10,0
	284,4±9,9
	391,6±7,7
	82,0± 9,1%

	
	после лечения
	206,9± 9,6
	276,3±9,8*
	382,6±7,4*
	41,0±9,1%*


Примечание: Р1 сравнение данными до лечения, Р2 с основной группой 

*- <0,05, **-<0,05

В группах сравнения и контроля после лечения изменения были достоверно менее значимыми.
Изменение  психоэмоционального статуса под влиянием лечения  у наблюдаемых пациентов  представлено в табл..5
Таблица 5.                 

Динамика результатов медико-психологического тестирования у больных СХУ.
	Группа исследования
	Период исследования
	 Люшер
	 Гилфорд

	
	
	      СО
	 СИ

	Основная группа.(n=50)
	до лечения
	    5,6±  0,1
	 2,2 ±   0,1

	
	после лечения
	2,9±  0,1 Р1***
	3,2 ±   0,1   Р1**

	 Группа сравнения.( n=25)
	до лечения
	    5,6±    0,1
	2,1 ±   0,1

	
	после лечения
	   4,3±0,2 Р1**
	2,8 ±   0,1    Р*

	Контрольная группа( n=25)
	до лечения
	    5,6±  0,1
	 2,0 ±   0,1

	
	после лечения
	4,9±  0,2 Р1***
	2,3 ±   0,1   Р1**


Примечание: Р1 сравнение данными до лечения, Р2 с основной группой 

*- <0,05, **-<0,05

Как видно из табл. 5, СО-уровень непродуктивной нервно-психической напряженности снизился во всех группах, но в основной группе более значительно, чем  в группах сравнения и, особенно контроля. По тесту Дж. Гилфорда и М.Салливена положительная динамика выявлена во всех группах, но лишь у пациентов основной группы показатели социальной адаптации (СИ) достигли физиологической  нормы, что говорит об отсутствии  трудностей в понимании и прогнозировании поведения, нормальных отношениях в коллективе, проявлении  изобретательности в работе.

Hand- тест показал, что  у всех пациентов после  лечения, в большей степени в основной группе, достоверно уменьшилась имеющаяся ранее истинная агрессивность(Agg) в скрытой форме в виде директивности ( Dir).  
Средние показатели  тревожности (MAL) после  лечения также уменьшились в большей степени в основной группе (до  1,4±  0,07), что   свидетельствует об уменьшении  выраженности имеющейся ранее у пациентов  тревожности и личностной дезадаптации, а также о снижении риска  развития  скрытого невроза.

Средние показатели энергетического потенциала (Ер), отражающего степень активированности личности, в основной  группе после  лечения составил 24,1± 0,66, что указывает на средний  диапазон психологической активности и удовлетворительную энергетическую (двигательную) активность.  

В группах сравнения и контроля  после лечения результаты были менее выраженными.
Совокупная оценка данных клинического и инструментальных методов исследования показала высокую эффективность применения эндоназального электрофореза кортексина в лечении больных с синдромом хронической усталости (88%), по сравнению с гальванизвциией (60%) и применением «плацебо» (44%).

При изучении отдаленных результатов было установлено, что у пациентов основной группы полученного терапевтического эффекта сохранялся в течение 12 месяцев у всех больных (100%), и свыше одного года (у 25% больных), в то время как в группе сравнения.ремиссия длилась в 80% случаев  в течении 6-7 месяцев, а в 20% -4-5 месяцев.
Таким образом, разработанный метод применения эндоназального электрофореза кортексина является патогенетически обоснованным и высокоэффективным методом лечения больных с синдромом хронической усталости, что позволяет рекомендовать его для применения его в широкой клинической практике. 
ВЫВОДЫ

1.Результаты проведенных физико-химических исследований позволили обосновать возможность применения кортексина в методе лекарственного электрофореза и определить оптимальные параметры воздействия (полярность, концентрацию и экспозицию).

2.Применение эндоназального лекарственного электрофореза кортексина у больных с синдромом хронической усталости вызывает быстрое и выраженное купирование ранних клинических проявлений заболевания в виде значительного уменьшения выраженности  астено-невротического (88% случаев), болевого синдрома (90%) и улучшения неврологического статуса (92%)
 3.Под влиянием эндоназального лекарственного электрофореза кортексина у больных с синдромом хронической усталости наблюдается коррекция психо-эмоционального состояния больных, что подтверждается результатами медико-психологического тестирования, свидетельствующими о достоверном уменьшении уровня тревожности, повышении эмоциональной стабильности и устойчивости к стрессу,  снижением уровня агрессивности и повышением уровня  социальной адаптации.

4. При применении эндоназального лекарственного электрофореза кортексина у больных с синдромом хронической усталости отмечается устранение вегетативной дисфункции независимо от исходных нарушений, в большей степени в виде уменьшения гиперактивности симпатической нервной системы, преобладающей в исходном состоянии у этой категории больных.

5. Применение эндоназального лекарственного электрофореза кортексина для лечения больных с синдромом хронической усталости способствует улучшению функционального состояния центральной нервной системы, что проявляется по данным ЭЭГ восстановлением нарушенных корковых ритмов, устранением межполушарной асимметрии и устранением патологической медленноволновой активности глубинных отделов мозга, свидетельствующей об улучшении функционирования диэнцефальных структур мозга. 

6. Под влиянием эндоназального лекарственного электрофореза кортексина у больных с синдромом хронической усталости отмечается улучшение когнитивной функции в виде улучшения оперативной памяти, активации процессов восприятия и опознания, о чем свидетельствует восстановление до нормальных значений длиннолатентных вызванных потенциалов.

7 Разработанный метод эндоназального лекарственного электрофореза кортексина является высокоэффективным методом лечения синдрома хронической усталости (88%), что подтверждается результатами отдаленных наблюдений, свидетельствующих о сохранении полученного терапевтического эффекта в течение 12 месяцев у всех больных (100%), и свыше одного года (у 25% больных).  

 Практические рекомендации.
1.В результате проведенных исследований разработана и передана в лечебную практику научно-обоснованная методика эндоназального электрофореза кортексина при лечении больных с синдромом хронической усталости. 

2.Больным с психо-вегетативными проявлениями СХУ целесообразно назначать  эндоназальный электрофорез кортексина 1 раз 6-12 месяцев для профилактики обострения заболевания.
3.Метод эндоназального лекарственного электрофореза кортексина прост в осуществлении, не требует больших финансовых затрат, основан на применении отечественного сертифицированного физиотерапевтического аппарата «Поток-1» и фармакологического препарата кортексина, оказывающего благоприятное влияние на структуры мозга и разрешенного для применения на территории России.
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