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Резюме. Клинический случай представлен для демонстрации важности дифференциального диагноза нарушений мозгового кровообра-
щения у пациентов с острым или хроническим токсическим действием психоактивных веществ. В представленном наблюдении пациент 50 
лет доставлен в НИИ СП им. Н.В. Склифосовского с угнетением уровня бодрствования до глубокого оглушения, при сборе анамнеза факт 
употребления психоактивных веществ отрицает, двусторонний миоз, диффузное снижение тонуса во всех конечностях. Выполнена компь-
ютерная ангиотомография головного мозга, транскраниальная допплерография, магнитно-резонансная томография головного мозга, 
электроэнцефалография – без явных диагностических находок. При проведенном детальном обследовании в неврологической клинике 
данных за нарушение мозгового кровообращения не получено, выполнено химико-токсикологическое исследование мочи и крови, в 
биологических средах обнаружен фентанил. Исходя из литературных данных, однако повреждение нервной системы, как правило, возни-
кает вследствие хронической интоксикации и не всегда возможно обнаружение психоактивных веществ в биологических средах. В связи с 
угнетением дыхания пациент был интубирован и в течение 72 часов находился на искусственной вентиляции до спонтанного восстановле-
ния дыхания. После повторного расспроса пациент признал факт употребления фентанила якобы для купирования болевого синдрома, 
после чего от дальнейшего лечения отказался. Выводом является необходимость химико-токсикологического исследование биологиче-
ских сред при нарушении сознания неясного генеза, однако повреждение нервной системы, как правило, возникает вследствие хрониче-
ской интоксикации и не всегда возможно обнаружение психоактивных веществ в биологических средах. 
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Abstract. The clinical case is presented to demonstrate the importance of differential diagnosis of cerebral circulation disorders in patients with 
acute or chronic toxic effects of psychoactive substances. In the presented observation, a 50-year-old patient was taken to the N.V. Sklifosovsky 
Research Institute of SP with depression of the level of wakefulness to deep deafness, denies the fact of using psychoactive substances when 
collecting anamnesis, bilateral myosis, diffuse decrease in tone in all extremities. Computed angiotomography of the brain, transcranial dop-
plerography, magnetic resonance imaging of the brain, electroencephalography were performed – without obvious diagnostic findings. During 
a detailed examination in a neurological clinic, no data were obtained for a violation of cerebral circulation, a chemical and toxicological exami-
nation of urine and blood was performed, fentanyl was detected in biological media. Based on the literature data, however, damage to the 
nervous system usually occurs due to chronic intoxication and it is not always possible to detect psychoactive substances in biological environ-
ments. Due to respiratory depression, the patient was intubated and was on artificial ventilation for 72 hours until spontaneous respiration was 
restored. After repeated demand, the patient admitted the fact of using fentanyl allegedly to relieve pain, after which he refused further treat-
ment. The conclusion is the need for a chemical and toxicological study of biological media in the case of a violation of consciousness of unclear 
genesis, however, damage to the nervous system usually occurs due to chronic intoxication and it is not always possible to detect psychoactive 
substances in biological media. 
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Введение 
Инсультоподобное состояние (ИПС) можно опре-

делить как заболевание или состояние, клинические 
проявления которого схожи с острым нарушением 
мозгового кровообращения (ОНМК), но при этом не 
сопровождаются формированием инфаркта мозга 
или внутричерепного кровоизлияния [0]. Дифферен-
циальный диагноз ишемического инсульта (ИИ) с 
ИПС ограничен временными рамками концепции 
«время-мозг», т.к. в случае острой церебральной 
ишемии пациенту могут быть показаны системная 
тромболитическая терапия (сТЛТ) и/или тромбэкто-
мия (ТЭ). Выполнение реперфузионной терапии ас-
социировано с таким жизнеугрожающим осложне-
нием, как внутричерепное кровотечение, частота 
развития которого составляет 4,5–45,3 % [2]. По при-
чине смещения приоритета в сторону такого показа-
теля, как «время от двери до иглы», значительное 
количество пациентов с ИПС могут быть неверно 
идентифицированы как больные с истинным ИИ. У 
данной группы пациентов при сохранении рисков 
развития кровотечения отсутствует польза от репер-
фузионной терапии. Тонкая грань между возможно-
стью своевременного начала лечения ИИ и его ги-
пердиагностикой у пациентов с ИПС, между значи-
тельным клиническим улучшением на фоне реперфу-
зионной терапии у пациента с ИИ и тяжёлым гемор-
рагическим осложнением сТЛТ у пациента с ИПС 
накладывают на невролога дополнительную ответ-
ственность. В свете всего вышеизложенного необхо-
димо отметить, что частота ИПС достигает 50 % от 
числа всех пациентов, поступающих в стационар с 
диагнозом «инсульт» [0]. Основную массу пациентов 
с ИПС составляют лица с гипогликемией, гипокалие-
мией, эпилептическими приступами и постиктальным 
параличом Тодда, внутричерепными объёмными 
образованиями, гемиплегической мигренью, отрав-
лениями наркотическими средствами [0, 3]. 

Ниже приводим клиническое наблюдение ин-
сультоподобного состояния у пациента с фентанил-
индуцированным повреждением головного мозга. 

 
Клинический случай 
Пациент, 50 лет, доставлен в НИИ СП им. Н.В. 

Склифосовского с угнетением уровня бодрствова-
ния до глубокого оглушения (12 баллов по шкале 
комы Глазго (ШКГ)). Из анамнеза известно, что по-
следний контакт с пациентом был за сутки до госпи-
тализации. При поступлении в неврологическом 
статусе отмечены двусторонний миоз, диффузное 
снижение тонуса во всех конечностях. В связи с по-
дозрением на ОНМК с целью исключения тромбоза 
базилярной артерии (ТБА) пациенту выполнена 
компьютерная томография (КТ) головного мозга и 
КТ-панангиография церебральных артерий, призна-
ков паренхиматозного повреждения и окклюзии не 

выявлено (рис. 1). Пациент госпитализирован в ре-
анимацию неврологического отделения. 

При поступлении артериальное давление – 
100/60 мм рт. ст., частота дыхательных движений – 
16 в минуту. В биохимическом анализе крови повыше-
ние уровня креатинина и мочевины до 169 мкмоль/л и 
8 ммоль/л соответственно, в клиническом анализе 
крови умеренный лейкоцитоз – до 10×109/л. Иссле-
дование системы гемостаза выявило повышение 
уровня D-димера в плазме крови до 2,09 мкг/мл. 
При оценке кислотно-щелочного состояния артери-
альной крови установлены признаки респираторно-
го ацидоза в виде снижения рН до 7,2 на фоне рСО2 
57,1. Учитывая угнетение уровня бодрствования до 
глубокого оглушения и результаты лабораторных 
исследований, пациенту выполнена интубация тра-
хеи и начата искусственная вентиляция легких 
(ИВЛ). Компьютерная томография органов грудной 
клетки визуализировала инфильтративные измене-
ния в базальных отделах лёгких (рис. 2).  

 

 
А Б 

 
Рисунок 1. Компьютерная томография головного мозга (A) и  
КТ-ангиография интракраниальных артерий (Б). Данных за патологи-
ческие изменения и тромбоз базилярной артерии не выявлено 
Figure 1. Computed tomography of the brain (A) and CT angi-
ography of the intracranial arteries (Б). No data were found for patho-
logical changes and thrombosis of the basilar artery 

 

 
 

Рисунок 2. Компьютерная томография легких, стрелкой указаны 
участки инфильтративных изменений 
Figure 2. Computed tomography of the lungs, the arrow indicates the 
areas of infiltrative changes 
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Однако клинических признаков пневмонии у паци-
ента не наблюдали, уровень С-реактивного белка не 
превышал референсных значений, ввиду чего принято 
решение воздержаться от назначения системной ан-
тибактериальной терапии.В связи с выявленным при 
помощи дуплексного сканирования окклюзионного 
тромбоза вен нижних конечностей назначена анти-
коагулянтная терапия раствором гепарина натрия. 
По результатам ультразвукового исследования бра-
хиоцефальных артерий признаков атеросклероза не 
выявлено, исключён церебральный вазоспазм при 
помощи транскраниальной допплерографии.  

По данным ЭКГ ритм синусовый, частота сердеч-
ных сокращений – 79 ударов в минуту. Транстора-
кальная эхокардиография (Эхо-КГ) выявила диффуз-
ный гипокинез со снижением фракции выброса ле-
вого желудочка (ЛЖ) до 25 %, систолическое давле-
ние лёгочной артерии составило 15 мм рт. ст. В свя-
зи с этим осуществлён забор крови для определе-
ния концентрации высокочувствительного тропони-
на I с интервалом 6 часов. Исходное значение тро-
понина I составило 0,07 нг/мл со снижением показа-
теля в динамике до 0,037 и 0,02 нг/мл. Отмечено 
повышение уровня мозгового натрийуретического 
пептида до 1768 пг/мл. Клинических и лаборатор-
ных признаков острого инфаркта миокарда не полу-
чено. Для оценки перфузии миокарда пациенту вы-
полнена сцинтиграфия, очаговых изменений не вы-
явлено. В связи с артериальной гипотензией паци-
енту начата терапия норадреналином в дозе  
0,05 мг/кг/мин внутривенно. 

При помощи магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) головного мозга верифицировано билате-
ральное повышение интенсивности сигнала в ре-
жимах Т2-взвешенное изображение (ВИ) и Т2-FLAIR 
от бледного шара (рис. 3). При внутривенном кон-
трастировании очагов накопления контрастного 
вещества не выявлено.  

Учитывая двусторонний характер повреждения 
головного мозга, ограниченные данные анамнеза, 
предположен токсический генез энцефалопатии. В 
связи с этим выполнено химико-токсикологическое 
исследование мочи и крови, в биологических сре-
дах обнаружен фентанил. 

С целью исключения бессудорожного эпилепти-
ческого статуса выполнена электроэнцефалография, 
выявлены диффузные неспецифические изменения 
биоэлектрической активности головного мозга. Че-
рез 72 часа отмечено восстановление уровня бодр-
ствования до ясного, прекращены ИВЛ и вазопрес-
сорная терапия, восстановлено самостоятельное 
дыхание, пациент экстубирован. Кроме того, в ди-
намике выполнена Эхо-КГ, зафиксировано восста-
новление фракции выброса ЛЖ до 55 %. 

   
 

Рисунок 3. Магнитно-резонансная томография головного мозга с 
контрастным усилением: А – режим Т2-ВИ, аксиальный срез; Б – 
режим Т2-FLAIR, аксиальный срез. Стрелками указаны зоны ток-
сического повреждения головного мозга 
Figure 3. Magnetic resonance imaging of the brain with contrast 
enhancement: A – T2-VI mode, axial section; B – T2-FLAIR mode, axial 
section. The arrows indicate the areas of toxic brain damage 

 
В неврологическом статусе моторного дефицита 

не выявлено, отмечена брадилалия. Выполнена 
замена инъекционного гепарина натрия на перо-
ральный антикоагулянт (ривароксабан в дозе 20 мг 
в сутки). Пациенту сообщено о результатах нейро-
визуализации и лабораторных исследований, и при 
повторном сборе анамнеза подтверждён факт дли-
тельного употребления фентанила в связи с боле-
вым синдромом. Однако от дальнейшего стацио-
нарного лечения пациент отказался. 

 
Обсуждение 
Снижение уровня бодрствования требует исклю-

чения ТБА, который наблюдают у 1–4 % пациентов с 
ИИ, а летальность при этом состоянии достигает  
95 % [4]. Жизнеспасающей процедурой при ТБА 
является механическая тромбэктомия, которая 
должна быть выполнена у пациентов даже со сни-
жением уровня бодрствования до комы в дебюте 
заболевания [4–7]. 

Одномоментное повреждение головного мозга и 
явления кардиальной дисфункции возникают вслед-
ствие кардиоцеребрального или цереброкардиаль-
ного синдромов, а также при действии токсического 
агента. Кардиоцеребральный синдром (КЦС) подра-
зумевает сочетанное развитие цереброваскулярных 
событий и острого инфаркта миокарда. Как правило, в 
основе патогенеза КЦС лежат такие состояния как 
фибрилляция предсердий, расслоение аорты I типа, 
тромбоз правого предсердия у пациентов с открытым 
овальным окном и дисфункция левого желудочка со 
снижением его фракции выброса [8]. В случае развития 
кардиологических осложнений у пациентов с ИИ при-
нято говорить о цереброкардиальном синдроме (ЦКС). 
Чаще всего у пациентов после ИИ впервые верифици-
руют такие нарушения ритма сердца как фибрилляция 
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предсердий, атриовентрикулярная блокада и парок-
сизмы наджелудочковой тахикардии [9]. В 93,9 % ука-
занные аритмии возникают в первые сутки ИИ [10]. 
Кроме того, в остром периоде инсульта возможно 
повышение уровня высокочувствительного тропонина 
(20,6 %) и креатинфосфокиназы-МВ (34,4 %), отмечают 
инверсию зубца Т (17,8 %), удлинение интервала  
QT (26–36 %) и элевацию или депрессию сегмента  
ST (24,5–50 %) [11–13]. Частота инфаркта миокарда 
после ИИ у пациентов без предшествующего анамне-
за ишемической болезни сердца составляет 3,5 % [13]. 
Результаты аутопсии продемонстрировали, что часто-
та очагов трансмурального повреждения миокарда у 
пациентов с ИИ по сравнению с группой больных без 
церебрального повреждения составляет 62 % против 
26 % (р < 0,01) [14]. Предполагаемой причиной кар-
диомиопатии у данных пациентов является повыше-
ние уровня катехоламинов на фоне остро возникшей 
внутричерепной гипертензии [14]. Одновременное 
повреждение головного мозга и сердца необходимо 
дифференцировать с токсической энцефало- и кар-
диомиопатией. Наиболее распространёнными токси-
ческими агентами являются этанол и его производ-
ные, опиоидные наркотические средства и некоторые 
лекарственные препараты (антрациклины, иматиниб, 
антиретровирусные препараты) [15–18]. 

Длительное употребление психоактивных ве-
ществ (ПАВ) приводит к повреждению головного 
мозга с развитием токсической энцефалопатии [19]. 
В тяжёлых случаях токсическая энцефалопатия со-
провождается морфологическими изменениями в 
виде билатерального повреждения базальных ядер, 
что подтверждается данными МРТ [20–22]. Клиниче-
ская картина токсической энцефалопатии достаточ-
но вариабельна и может проявляться нарушением 
зрения и/или высших мозговых функций, изменени-
ем поведения, афазией, а также угнетением уровня 
сознания вплоть до комы [20, 23–26]. Как правило, 
первые симптомы появляются спустя 3 недели от 
употребления ПАВ и могут сохраняться в течение 
года. Наиболее распространёнными агентами ток-
сической энцефалопатии являются толуол, этанол, 
метадон, морфин, героин, фентанил [27]. 

Фентанил – селективный агонист µ-рецепторов и 
синтетический опиоид с выраженным анальгетиче-
ским действием [28]. Противоболевой эффект фен-
танила в 100 раз превосходит таковой морфина, а 
смертельная доза первого составляет 2 мг [28]. 
Фентанил синтезирован в 1960 году и разрешён к 
использованию в медицине в 1968 году [29]. Широ-
кое применение препарат нашёл не только в ане-
стезиологии, но и в онкологии, где у пациентов с 
хроническим болевым синдромом используют 
трансдермальные системы с непрерывной абсорб-
цией фентанила [30]. Исследования на популяцион-
ном уровне о распространённости токсического дей-

ствия фентанила и частоте неврологических ослож-
нений отсутствуют. В основе патогенеза поврежде-
ния нервной системы при употреблении фентанила 
лежат демиелинизация и хроническая церебральная 
гипоксия, приводящие к так называемой отсрочен-
ной постгипоксической энцефалопатии [27]. 

В представленном клиническом случае хрониче-
ское употребление фентанила привело к билатераль-
ному повреждению головного мозга и угнетению 
уровня бодрствования. Клиническая картина требо-
вала в первую очередь исключения ОНМК, а именно 
ТБА. С этой целью пациенту была выполнена КТ-
ангиография интракраниальных артерий, позволив-
шая исключить такое жизнеугрожающее состояние 
как ТБА и неоправданное применение реперфузион-
ной терапии. Компьютерная томография является 
простым и быстрым скрининговым методом визуали-
зации головного мозга, однако значительно уступает 
МРТ и не позволяет проводить в полной мере диффе-
ренциальную диагностику. Билатеральное поврежде-
ние бледного шара чаще всего наблюдают при токси-
ческом действии опиатов, в частности героина и ме-
тадона, а также при митохондриальной энцефалопа-
тии, болезни Крейтцфельда – Якоба и осмотическом 
демиелинизирующем синдроме [31]. Именно при 
помощи МРТ в нашем клиническом наблюдении была 
заподозрена токсическая энцефалопатия, в последу-
ющем подтверждённая результатами химико-
токсикологического исследования. Такие радиологи-
ческие проявления, как билатеральное повышение 
интенсивности сигнала от бледного шара в режимах 
Т2-FLAIR и Т2 ВИ, свидетельствуют о токсическом по-
вреждении головного мозга. Кроме того, у пациента 
было выявлено снижение фракции выброса левого 
желудочка, обусловленное, по всей видимости, фен-
танил-индуцированной кардиомиопатией. Одномо-
ментное развитие острой церебральной недостаточ-
ности и кардиальной дисфункции в представленном 
клиническом случае в первую очередь требовало 
исключения кардиоцеребрального и цереброкар-
диального синдромов. Однако данные нейровизуали-
зации не верифицировали ИИ, а снижение уровня 
тропонина I в динамике и отсутствие электрокардио-
графических признаков ишемии, локальных зон гипо- 
и акинеза снизили вероятность инфаркта миокарда. 
Кроме того, восстановление фракции выброса ЛЖ в 
течение суток свидетельствовало об обратимом ха-
рактере повреждения миокарда. 

Таким образом, снижение уровня бодрствования 
в сочетании с кардиальной дисфункцией необходимо 
дифференцировать с ОНМК, КЦС или ЦКС, а также 
отравлением ПАВ. В настоящее время специфиче-
ская терапия токсической энцефалопатии отсутству-
ет, лечение носит симптоматический характер и 
направлено на элиминацию токсического агента. 
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Заключение 
У половины пациентов, поступающих с остро 

возникшим неврологическим дефицитом, верифи-
цируют ИПС, в том числе энцефалопатии токсиче-
ского генеза. В связи с отсутствием патогномонич-
ных симптомов ведущая роль в установлении диа-
гноза принадлежит МРТ головного мозга и опреде-
лению токсического агента в биологических средах. 
Нейрорадиологические признаки билатерального 
повреждения белого вещества головного мозга у 
пациентов с угнетением уровня бодрствования, 

когнитивными нарушениями и изменениями пове-
дения требуют исключения токсической энцефало-
патии. При подозрении на употребление ПАВ сле-
дует помнить об их системном действии и в обяза-
тельном порядке выполнять эхокардиографию. Для 
подтверждения диагноза необходимо химико-
токсикологическое исследование биологических 
сред, однако повреждение нервной системы, как 
правило, возникает вследствие хронической инток-
сикации, и не всегда возможно обнаружение ПАВ в 
биологических средах. 
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