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Резюме
Введение. Неврологические заболевания занимают одно из первых мест по показателю DALY (Disability-adjusted  
life year) и выступают второй причиной смертности в мире. Наблюдается тенденция к омоложению и увеличению 
заболеваемости этой группы патологий. Лекарственная терапия, направленная на нейропротекцию и улучшение 
восстановления неврологических функций, согласно клиническим рекомендациям, включает в себя сукцинатсодержащий 
препарат – Цитофлавин®. Однако эти рекомендации основаны на очень ограниченном количестве исследований (для 
Цитофлавина® – 4 исследования). В связи с огромным количеством работ в области применения сукцинатсодержащих 
препаратов в качестве нейропротекторов, отсутствием количественной оценки результатов исследований перспективным 
представляется проведение систематических обзоров и метаанализов в этой области.
Цель. Оценка эффективности и безопасности применения Цитофлавина® в качестве нейропротектора на основе 
систематического обзора.
Материалы и методы. Систематический обзор результатов исследований был проведен согласно критериям PRISMA 2020. 
Поиск публикаций проводили по базам данных PubMed, Medline, а также российским научным электронным библиотекам 
eLibrary.Ru и РИНЦ. Также осуществляли поиск материалов в системах отечественного и международного реестра 
клинических исследований. 
Результаты и обсуждение. В обзор вошло 18 публикаций, включающих описание терапии 10 патологий неврологического 
генеза. Наибольшая часть исследований была посвящена терапии ишемического инсульта (n = 4/18; 22,22 %) и  
проявлениям когнитивной дисфункции (n = 5/18; 27,78 %). Пул материалов включал в себя разнообразные по дизайну 
исследования, однако большая часть была представлена открытыми сравнительными рандомизированными/
нерандомизированными исследованиями. Анализ источников показал, что положительный эффект при применении 
Цитофлавина® и целесообразность включения его в схему терапии отмечается во всех публикациях. Однако многие 
исследования имеют низкую статистическую мощность ввиду маленьких размеров выборок пациентов, их гетерогенности  
и неполноты представления данных о лечении, отсутствия рандомизации.
Заключение. По результатам большинства клинических исследований показано, что применение Цитофлавина® является 
безопасным, а его назначение при неврологических заболеваниях различного генеза является целесообразным в 
связи со снижением частоты неблагоприятных неврологических исходов у пациентов. Для объективного результата  
исследований требуется проведение метааналитической оценки включенных в обзор публикаций.
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Abstract
Introduction. Currently, neurological diseases occupy one of the first places in terms of the DALY (Disability-adjusted life year) 
index and are the second cause of death in the world. There is a tendency towards rejuvenation and an increase in morbidity.  
Drug therapy aimed at neuroprotection and improving the restoration of neurological functions according to clinical 
recommendations includes a succinate-containing drug – Cytoflavin. However, these recommendations are based on a very  
limited number of studies (4 studies for cytoflavin). Due to the huge amount of work in the field of the use of succinate-containing 
drugs as neuroprotectors, the lack of quantitative assessment of research results, it seems promising to conduct systematic  
reviews and meta-analysis in this area.
Aim. Evaluation of the efficacy and safety of cytoflavin as a neuroprotector based on a systematic review.
Materials and methods. A systematic review of the research results was conducted according to the criteria of PRISMA 2020. 
The search for publications was carried out using PubMed, Medline databases, as well as Russian scientific electronic libraries  
eLibrary.Ru and RSCI. Materials were also searched in the systems of the national and international registry of clinical trials. 
Results and discussion. The review included 18 publications, including a description of the therapy of 10 pathologies of 
neurological origin. The largest part of the studies was devoted to the treatment of ischemic stroke (n = 4/18; 22.22 %) and 
manifestations of cognitive dysfunction (n = 5/18; 27.78 %). The pool of materials included studies of various designs, but  
most of them were represented by open comparative randomized/non-randomized studies. An analysis of the sources  
showed that the positive effect of the use of cytoflavin and the expediency of including its therapy regimen is noted in all 
publications. However, many studies have low statistical power due to the small sample sizes of patients, their heterogeneity  
and incompleteness of providing treatment data and the lack of randomization.
Conclusion. According to the results of most clinical studies, it has been shown that the use of cytoflavin is safe, and its 
administration in neurological diseases of various origins is advisable due to a decrease in the frequency of adverse neurological 
outcomes in patients. For an objective research result, a meta-analytical assessment of the publications included in the review  
is required.

Keywords: neuroprotection, systematic review, cytoflavin, neurological disorders

Conflict of interest. The authors declare that they have no obvious and potential conflicts of interest related to the publication  
of this article.

Contribution of the authors. Elena K. Krasova and Irina A. Titovich searched for materials, conducted screening and data 
extraction, participated in writing a systematic review. Sergey V. Okovity was responsible for the concept of the review, editing  
the text of the article, scientific advice and approval of the final version of the article for publication. Kirill O. Sidorov carried  
out editing and formatting of the text of the article.

Funding. The results of the work were obtained using equipment the Сore Shared Research Facilities "Analytical Center" of 
the Saint Petersburg State Chemical and Pharmaceutical University, with financial support from the Ministry of Science and  
Higher Education of the Russian Federation.

For citation: Krasova E. K., Titovich I. A., Sidorov K. O., Okovityi S. V. Evaluation of the efficacy and safety of cytoflavin as a 
neuroprotector based on a systematic review. Drug development & registration. 2025;14(1):285–318. (In Russ.) https://doi.
org/10.33380/2305-2066-2025-14-1-1948

Доклинические и клинические исследования
Preclinical and clinical study



287РАЗРАБОТКА И РЕГИСТРАЦИЯ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. 2025. Т. 14, № 1
DRUG DEVELOPMENT & REGISTRATION. 2025. V. 14, No. 1

ВВЕДЕНИЕ 
Доказательная медицина представляет собой раз-

дел медицины, основанный на доказательствах, пред-
полагающий поиск, сравнение, обобщение и широ-
кое распространение полученных доказательств для 
использования в интересах больных [10]. Основная 
цель внедрения принципов доказательной медици-
ны в практику здравоохранения – оптимизация ка- 
чества оказания медицинской помощи с точки зре-
ния безопасности, эффективности, стоимости и дру- 
гих значимых факторов [11]. Оптимизация аналити- 
ческой оценки доказательной информации может 
быть проведена при помощи систематического об-
зора и метаанализа. Эти методы занимают вершину в  
иерархии доказательств. 

Неврологические заболевания, включая столбняк, 
менингиты, инсульты, черепно-мозговые травмы, бо-
лезнь Альцгеймера, болезнь Паркинсона, рассеян- 
ный склероз, опухоли центральной нервной системы 
и др., занимают одно из первых мест по показателю 
DALY (Disability-adjusted life year) и выступают второй 
причиной смертности в мире. В 2016 году они были 
диагностированы у 276 миллионов человек, при этом 
за последние тридцать лет общее число летальных  
исходов возросло на 61 % [1, 2]. Также наблюдается 
тенденция к омоложению и увеличению количества 
случаев неврологических расстройств [3].

Традиционно с целью терапии неврологических 
нарушений, например таких, как ишемический ин-
сульт, черепно-мозговая травма, применяется комп- 
лексный сукцинатсодержащий препарат – Цитофла-
вин®, включающий в себя инозин, никотинамид, ри- 
бофлавин, янтарную кислоту, обладающий антиги- 
поксическим действием1 [4]. 

Янтарная кислота является естественным субст- 
ратом сукцинатдегидрогеназы – одного из комплек-
сов дыхательной энерготранспортной цепи, основ-
ной функцией которого является восстановление 
FAD. В условиях гипоксии FAD-зависимое звено цик-
ла трикарбоновых кислот угнетается позже NAD-за-
висимых оксидаз, поэтому в клетке некоторое время 
поддерживается энергетический обмен при наличии 
сукцината, как субстрата для окисления в митохон-
дриях. Янтарная кислота выступает в качестве интер- 
медиата различных биохимических циклов и лиган- 
да специфических рецепторов (SUCNR1, GPR91), рас-
положенных на поверхности цитоплазматической 
мембраны и сопряженных с G-белками. При актива- 
ции рецепторов усиливается процесс реабсорбции 
фосфата и глюкозы, глюконеогенеза, повышается  
артериальное давление  [4, 5]. Рибофлавин, как ко- 
фермент, повышает активность сукцинатдегидроге- 
назы, а также способен восстанавливать глутатион,  
что оказывает непрямое антиоксидантное действие.  

1 Ишемический инсульт и транзиторная ишемическая 
атака у взрослых. Клинические рекомендации. М.: Всерос-
сийское общество неврологов; 2021. 260 с.

Никотинамид, также обладая коферментными свойст- 
вами, способствует активации NAD-зависимых фер-
ментных систем, но в меньшей степени, чем NAD. 
Инозин, входящий в состав, повышает количество пу- 
риновых нуклеотидов, участвующих в ресинтезе мак- 
роэргов – АТФ и ГТФ, вторичных мессенджеров  – 
цАМФ и цГМФ, а также нуклеиновых кислот. Иссле-
дования также демонстрируют способность инозина 
несколько снижать активность ксантиноксидазы, что 
приводит к подавлению продукции высокоактивных 
форм и соединений кислорода [4].

Стоит отметить, что клинические рекомендации 
в отношении применения Цитофлавина® основаны 
на очень ограниченном количестве исследований: 
всего 4 исследования, из которых два – многоцент- 
ровые рандомизированные [6, 7], одно – откры- 
тое рандомизированное контролируемое исследо-
вание  [8], одно  – рандомизированное сравнитель- 
ное исследование [9]. 

В связи с большим количеством исследований в 
области применения сукцинатсодержащих препара-
тов в качестве нейропротекторов, отсутствием ко-
личественной оценки степени согласованности или  
расхождения результатов исследований перспектив-
ным представляется проведение систематических  
обзоров и метаанализа в этой области.

Целью нашего исследования является оценка 
эффективности и безопасности Цитофлавина® в ка- 
честве нейропротектора на основе систематического 
обзора.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Систематический обзор результатов исследова-

ний был проведен согласно критериям PRISMA 2020 
[12, 13]. Протокол исследования был составлен в  
октябре 2023 года. 

Поиск публикаций проводили по базам дан-
ных PubMed, Medline, а также российским научным 
электронным библиотекам eLibrary.Ru и РИНЦ. Так-
же осуществляли поиск материалов в системах офи-
циального реестра клинических исследований Мин- 
здрава России2 и международного реестра клиниче-
ских исследований3.

Для поиска информации в базах eLibrary.Ru и 
РИНЦ были использованы следующие ключевые сло-
ва: «Цитофлавин», «клинические исследования», «ней-
ропротектор». Чтобы провести поиск точных слово-
сочетаний, при запросе словосочетание заключали  
в кавычки. Так, в случае eLibrary.Ru поиск посредст- 
вом доступной на сайте опции «расширенный поиск» 
проводили с внесением в диалоговое окно сочетания 
слов «Цитофлавин» AND «клинические исследова- 
ния» AND «нейропротектор».

2 Государственный реестр клинических исследований. 
Доступно по: https://grls.rosminzdrav.ru/CIPermitionReg.aspx. 
Ссылка активна на 09.10.2023.

3 National Library of Medicine:ClinicalTrials.gov Available  
at: https://clinicaltrials.gov/ Accessed: 09.10.2023.
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В базах данных PubMed и Medline поиск прово-
дили по ключевым словам: (cytoflavin) AND (clinical 
studies)) AND (neuroprotector). Ограничения по да-
там и языкам публикаций отсутствовали. При поис-
ке публикаций с использованием разных баз данных  
часть фильтров в них была идентичной. Вместе с  
тем некоторые из них имели ограниченные опции  
выбора, что представляло определенные трудности 
при обобщении и представлении результатов поис- 
ка. Ниже приведен перечень баз данных с указанием 
использованных фильтров.

Поиск в базах данных PubMed и Medline ограни-
чивали по дизайну исследований, включая такие ти-
пы дизайна, как Clinical Study, Clinical Trial, Compara- 
tive Study, Controlled Clinical Trial, Evaluation Study, 
Multicenter Study, Observational Study, Randomized 
Controlled Trial. В базе данных eLibrary.Ru и РИНЦ в  
диалоговом окне «Где искать?» поиск осуществляли  
по следующим критериям: «в названии», «в аннота-
ции», «в ключевых словах». «Тип публикации» опре- 
деляли как «статьи в журналах». Дополнительны-
ми критериями поиска служили параметры «искать с  
учетом морфологии» и «искать в публикациях, име- 
ющих полный текст на eLibrary.Ru».

В обзор включались исследования, соответству- 
ющие следующим критериям:
1.	 Участники: дети от года и взрослые с диагности-

рованными неврологическими расстройствами.
2.	 Концепт: нейропротекторная терапия невроло-

гических расстройств препаратом Цитофлавин®. 
В обзор включали публикации, основанные на  
исследовании по оценке эффективности и безо-
пасности нейропротекции в формате монотера-
пии по сравнению с отсутствием вмешательства 
(использование плацебо). Путь введения – внут- 
ривенный, пероральный. Вместе с тем добавля-
лись публикации, имеющие сведения о влиянии  
на неврологический статус, динамику когнитив-
ных функций у пациентов на фоне терапии, по- 
казатель смертности и частоты возникновения н 
6ежелательных лекарственных реакций. 

3.	 Контекст: все вмешательства, проводимые у па-
циентов, выполнялись в условиях стационарных 
отделений медицинских организаций (отделение 
реанимации / отделение реанимации и интенсив-
ной терапии).

4.	 Источники доказательств: рандомизированные  
контролируемые (проспективные) испытания с 
двойным или тройным слепым контролем, от-
крытые экспериментальные исследования (об-
сервационные проспективные и ретроспектив-
ные), опубликованные в журналах, сборниках 
трудов конференций; протоколы планирующихся/ 
текущих исследований в реестрах клинических 
исследований.
Извлечение данных производили с использова-

нием стандартизированных форм, которые включа-
ли в себя общую информацию (наименование статьи,  

авторы, год, спонсор, цель исследования, заявленная 
авторами), дизайн исследований, наличие сокрытия 
распределения, рандомизации, ослепления, крите- 
риев включения/исключения, объем выборки, воз-
раст, пол. Дополнительная информация включала 
полноту представления данных / выборочное пред-
ставление данных, продолжительность исследований, 
описание вмешательства, контрольной группы, дозу, 
продолжительность терапии, нежелательные явле- 
ния, снижение частоты неблагоприятных неврологи- 
ческих исходов у пациентов, показатель смертности.

Для характеристики включенных в обзор иссле- 
дований был использован описательный статистиче-
ский анализ. Полученные результаты аккумулирова- 
ны в формате таблиц, схем и инфографики (рисунок 1).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Идентификация, скрининг, включение  
в обзор доказательств

Алгоритм поэтапного поиска исследований пред-
ставлен на рисунке 1. На первом этапе было получе-
но следующее количество публикаций, удовлетво- 
ряющих совокупным критериям: 1 публикация, индек- 
сированная в PubMed и Medline, 220 – в eLibrary.
Ru, РИНЦ. Также на этапе предварительного отбо-
ра включены 6 клинических исследований из систе-
мы официального реестра клинических исследова- 
ний Минздрава России и 5 – из международного  
реестра клинических исследований. Материалы, по- 
лученные из этих систем, удовлетворяли всем вы- 
шеприведенным критериям поиска. Таким образом, 
на этапе идентификации суммарно пул материалов 
был представлен 232 исследованиями.

Этап идентификации включал в себя, помимо сис- 
темного поиска по критериям, отбор по названиям  
и абстрактам публикаций. На этом этапе два иссле- 
дователя независимо друг от друга провели скри- 
нинг, по результатам которого были удалены нере- 
левантные публикации (n = 111). В случае расхожде-
ния мнений о включении публикаций в дальнейший 
процесс скрининга консенсус был достигнут после  
обсуждения. Далее проводили исключение дубли-
рованных статьей (всего было исключено 11 публи-
каций). По результатам этапа идентификации, число  
отобранных статей составило 110.

На этапе скрининга в результате независимой  
работы двух исследователей с абстрактами в сово- 
купности 47 исследований были исключены из об- 
зора. Основные причины исключения включали не- 
соответствие основной теме обзора, возраста попу- 
ляции, а также те случаи, когда статьи являлись кли- 
ническими рекомендациями или клиническими слу- 
чаями. Далее проводили отбор полнотекстовых вер- 
сий публикаций и их результатов. В результате бы-
ло исключено 9 исследований. Дальнейшую оценку  
на критерии приемлемости проводили для 54  пуб- 
ликаций.
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Рисунок 1. Диаграмма систематического обзора. Использован макет PRISMA 2020 [13]
Примечания: * Критерии исключения: не соответствуют основной цели обзора; исследования на животных; явля-
ется обзором, как заявлен в названии. 
** Критерии исключения: тезисы (абстракты) не соответствует основной цели данного обзора; являются клиниче-
скими рекомендациями; являются клиническими случаями; возраст исследуемой популяции не соответствует це-
ли данного обзора

Figure 1. Systematic review diagram. PRISMA 2020 layout used [13]
Notes: * Exclusion criteria: not relevant to the main purpose of the review; animal research; is a review as stated in the title. 
** Exclusion criteria: abstracts (abstracts) do not correspond to the main purpose of this review; are clinical 
recommendations; are clinical cases; The age of the study population is not appropriate for the purpose of this review
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В итоге 36 исследований, индексированных в 
eLibrary.Ru, РИНЦ, были исключены из обзора, так  
как представляли собой несистематические обзо-
ры литературы (n = 2), клинические случаи (n = 1), не  
соответствовали теме настоящего обзора (n = 17), 
возраст исследуемой популяции был менее 1  года 
(n = 3), в исследовании отсутствовала группа плаце- 
бо или применялась сочетанная терапия нейропро-
текторами (n = 13). Всего 18 исследований полностью 
соответствовали заявленным критериям отбора и бы-
ли оценены как приемлемые для анализа и обобще- 
ния при последующем написании обзора.

Характеристика исследований 

Все статьи, вошедшие в обзор, представляют со-
бой исследования, опубликованные в медицинских 
журналах. Динамика публикаций исследований по го-
дам представлена на рисунке 2. Подавляющее чис-
ло исследований было выполнено на территории 
Российской Федерации (n = 16/18; 89 %), небольшая 
часть  – в Казахстане (n = 1/18; 5,5 %) и Республике  
Беларусь (n = 1/18; 5,5 %). Подробное распределение 
испытаний по странам и городам приведено на ри- 
сунке  3. Среднее количество участников составило  
более 116 человек. Соотношение между запланиро-
ванным числом участников и реальным значением  
сошлось в 94,5 % исследований (n = 17/18).

Стоит отметить разнообразный спектр патоло-
гий, включенных в обзор. Наибольшая часть иссле-
дований была посвящена терапии ишемического ин- 
сульта (n = 4/18; 22,22 %) и проявлениям когнитив- 
ной дисфункции (n = 5/18; 27,78 %). В меньшей сте-
пени встречались стенозы или окклюзии артерий 
(n = 2/18; 11,11 %). Единичные исследования были 
посвящены нейропротекторной терапии Цитофла-

вином® при геморрагическом инсульте (n = 1/18; 
5,56 %), диабетической полинейропатии (n = 1/18; 
5,56 %), астеническом синдроме (n = 1/18; 5,56 %), 
нейросифилисе (n = 1/18; 5,56 %), рассеянном скле-
розе (n = 1/18; 5,56 %), транзиторных ишемических 
атаках (n = 1/18; 5,56 %). Средний возраст пациентов  
в исследования составил 47,3 года.

Большая часть исследований была проведена с  
включением пациентов обоих полов (n = 13/18; 
72,22 %). В 22,22 % исследований данные о половой 
принадлежности пациентов отсутствовали. 

В 27,78 % публикаций (n = 5/18) авторы описы-
вали дизайн как открытое сравнительное иссле-
дование (3-я категория). Открытые сравнительные 
рандомизированные исследования (2-я категория) 
встречались в 11,11 % (n = 2/18). В 4 статьях дизайн 
был определен как проспективное рандомизирован-
ное исследование (22,22 %) (2-я категория). Много-
центровые двойные плацебоконтролируемые рандо-
мизированные исследования встретились в 16,67 % 
публикаций (n = 3/18) (1-я категория). Единично в  
выборку вошли многоцентровое рандомизирован-
ное пострегистрационное контрольно-сравнитель-
ное исследование (n = 1/18; 5,56 %) (1-я категория), 
открытое простое проспективное исследование (n = 
1/18; 5,56 %) (3-я категория), открытое проспективное 
рандомизированное исследование (n = 1/18; 5,56 %) 
(2-я категория).

Только в 5 исследованиях было дано описание  
метода рандомизации (n = 5/18; 27,78 %). В остальных 
публикациях описание методологии рандомизации 
отсутствовало (n = 7/18; 38,89 %). 

Продолжительность исследований была описана 
во всех публикациях, вошедших в обзор, и составила  
в среднем 83 дня (размах: 2 суток – 1 год).

Рисунок 2. Динамика публикаций исследований по годам 

Figure 2. Dynamics of research publications by year
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Все исследования, вошедшие в обзор, были раз- 
делены на 3 категории в зависимости от дизайна. 
Краткая характеристика каждого испытания приве- 
дена в таблице 1. 

Анализ целей вошедших в систематический об-
зор исследований показал, что в 61,11 % публика- 
ций авторы оценивали только эффективность тера- 
пии Цитофлавином® (n = 11/18), в 38,89 % – проводи-
лась комплексная оценка эффективности и безопас- 
ности применения препарата (n = 7/18).

В подавляющем большинстве статей оценива- 
лась динамика неврологического статуса у пациен- 
тов (n = 16/18; 88,89 %) и когнитивных функций (n = 
6/18; 33,33 %). С целью оценки неврологического  
статуса и когнитивных нарушений применялись спе- 
циализированные тесты и шкалы (MMSE; тест Лурия; 
MoCA и др.) и осмотры специалистов. Единичные  
исследования учитывали динамику астенического  
синдрома (n = 1/18; 5,56 %), объема очага острой 
ишемии (n = 1/18; 5,56 %) и показатель летальности 
(n = 2/18; 11,11 %). В 38,89 % публикаций проводи- 
лась оценка нежелательных лекарственных реакций 
на прием Цитофлавина® (n = 7/18).

ОБСУЖДЕНИЕ
В последние десятилетия наблюдается отчетли-

вая тенденция к увеличению числа публикаций по  
теме нейропротекции, что обусловливает актуаль-
ность систематизации полученных в клинических ис-
следованиях результатов и их обобщения путем про-

ведения систематических обзоров и метаанализа  
для более качественного формирования терапевти- 
ческих стратегий.

Проведенный систематический обзор включил 
18 публикаций в индексированных базах данных 
PubMed, eLibrary.Ru, РИНЦ. В источниках было опи-
сано 10 патологий неврологического генеза. Во всех  
публикациях авторами сообщалось о положитель- 
ном эффекте при применении Цитофлавина® и це-
лесообразности включении его в схему терапии. 
Полученные результаты согласуются с ранее опуб- 
ликованным систематическим обзором с метаана-
литической оценкой применения Цитофлавина® как 
нейропротектора [32].

Анализ динамики объема очага ишемического  
поражения проводился в публикации С. А.  Румянце-
вой и соавторов. В исследовании было отмечено по-
ложительное влияние Цитофлавина® на морфоло-
гическую картину на 21 день терапии. Наблюдалось  
снижение объема очага на 26 % по сравнению с  
контрольной группой [22]. 

Показатель летальности был оценен в 2 пуб- 
ликациях у пациентов с ишемическим инсультом.  
А. И.  Федин и соавторы отмечали снижение смерт-
ности в 2,4 раза при введении препарата в период  
6–12  ч от начала инсульта, в 1,8 раза – при введе- 
нии через 12–24 ч [14]. В исследовании О. Юденко-
вой и Жукова В. применение Цитофлавина® в течение  
10  дней позволило снизить показатель трехнедель- 
ной летальности на 13,5 % по сравнению с больными, 
получающими только базисную терапию [31].

Рисунок 3. Распределение исследований по странам и городам

Figure 3. Distribution of studies by countries and cities
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С целью оценки влияния Цитофлавина® на дина- 
мику и исход инсульта в исследованиях использова-
лись шкалы NIHSS (n = 4), pedNIHSS (n = 1), ESS (n = 1), 
Рэнкина (n = 2). Шкала NIHSS (National Institutes of 
Health Stroke Scale) представляет собой тестирова-
ние, направленное на анализ основных функций, ко-
торые нарушаются вследствие церебрального пора-
жения  [33]. При сумме баллов ≤10 прогноз считается 
благоприятным, при сумме баллов >20 – неблагопри-
ятным. В 4  исследованиях, вошедших в систематиче-
ский обзор, была проведена оценка неврологическо- 
го статуса по шкале NIHSS после инсульта. Во всех  
группах, где вводился Цитофлавин®, были достигну-
ты референсные значения. А. И. Федин и соавторы от-
мечали статистически значимое улучшение показа- 
теля у пациентов в группе с введением Цитофлави-
на® в 1,4 раза и в группе контроля в 1,3 раза к 120 дню 
(р < 0,05)  [14]. В публикации Е. В. Екушевой на 35 день  
терапии результаты в группе, получавшей Цитофла-
вин®, снизились в 1,7  раза (р < 0,05), у контрольной 
группы – в 1,3  раза  [20]. С. А.  Румянцева и соавторы  
отмечали также достоверное снижение неврологи-
ческой симптоматики на 35 сутки терапии в среднем  
на 7,5 баллов в группе с введением Цитофлавина® и 
на 6,3 балла в контроле (р < 0,05) [22]. В исследовании  
И. Э. Сазонова по шкале NIHSS на 11–16 сутки балл 
в группе нейропротекторной терапии снизился на  
3,3 и на 2,5 – в группе сравнения (р < 0,05) [29]. 

Шкала PedNIHSS (Pediatric NIH Stroke Scale) исполь-
зуется для оценки тяжести инсульта у детей. Чем боль- 
ше баллов набирает пациент в тестировании, тем бо-
лее тяжелым считается перенесенный инсульт  [34]. 
В исследовании Я. Н. Маджидовой и соавторов у па-
циентов с ишемическим инсультом, получавших Ци-
тофлавин®, на момент выписки наблюдалось сни-
жение неврологического дефицита с 13,9 ± 4,3 до 
10,1 ± 4,1  баллов, в контрольной – с 13,5 ± 3,8 до 
10,7 ± 3,7 баллов (р < 0,05) [28].

Европейская шкала инсульта (ESS, European Stroke 
Scale) применяется для пациентов с инсультом, ло-
кализованным в бассейне среднемозговой артерии, 
с целью оценки эффективности проводимой тера- 
пии  [35]. В исследовании Э. А. Пономарева и соавто-
ров в группе, получавшей Цитофлавин®, баллы в 1 сут-
ки после операции составили 70,1 ± 6,1, на 7 сутки  – 
72,1 ± 6,4, в контрольной группе – 65,3 ± 7,2 и 70,1 ± 
7,4 соответственно. Авторами отмечен высокий тера-
певтический потенциал препарата [27]. 

Шкала Рэнкина используется для оценки исходов 
пациентов, перенесших инсульт. При отсутствии симп- 
томов выставляется 0 баллов, при тяжелом наруше-
нии  – 5 [36]. В исследовании И. Э. Сазонова и соавто- 
ров у пациентов с геморрагическим инсультом до  
терапии в обеих группах средний балл составлял 5,0. 
На 11–16  сутки в группах с введением Цитофлави-
на® и контроля были получены достоверные данные 
2,9 ± 0,1 и 3,1 ± 0,2 (р < 0,05) [29].

Шкала TSS (Total Symptoms Score) была исполь- 
зована в публикации Т. Харитоновой и соавторов 

для оценки выраженности симптомов нейропатии  
по 4  составляющим – боль, жжение, онемение, па-
рестезии  – у пациентов с сахарным диабетом. Ми-
нимальный балл  – 0 выставляется при полном от-
сутствии симптомов. Максимальный балл – 14,64 
устанавливается, когда все симптомы максимально 
выражены  [37]. Применение Цитофлавина® достовер-
но снижало выраженность парестезий (p = 0,004) и 
онемения (p = 0,003), а также интенсивность жгучей 
боли при длительном приеме (р < 0,01). В процессе 
исследования было отмечено, что препарат не влияет 
на стреляющую боль [16].

При оценке мобильности пациентов с геморра-
гическим инсультом И. Э. Сазонов и соавторы ис-
пользовали шкалу Ривермид [29]. Этот опросник 
состоит из 15 пунктов, каждый из которых оценивает- 
ся в 1 балл. При значении 0 баллов пациент полно-
стью не способен передвигается самостоятельно, а 
при 15 может пробежать до 10 метров [38]. В иссле- 
довании у пациентов с геморрагическим инсультом  
в 1 сутки после терапии средний балл в группе, по-
лучавшей Цитофлавин®, был равен 1,1 ± 0,1, в груп-
пе контроля  – 1,0 ± 0,1, а на 11–16 сутки – 7,7 ± 0,1 и 
5,7 ± 0,1 соответственно (р < 0,05).

С целью анализа сенсорного дефицита была при-
менена модифицированная Ноттингемская шкала,  
учитывающая нарушения тактильной чувствитель-
ности, стереогноза и кинестезии [39]. В публикации 
Е. В.  Екушевой у пациентов с ишемическим инсуль- 
том в группе с введением Цитофлавина® после те- 
рапии снизился уровень пареза на обеих сторонах  
тела, спастичности и гемипареза по сравнению с па- 
циентами контрольной группы. На 35 день терапии  
отмечалось достоверное улучшение статолокомо- 
торных и постуральных функций по сравнению с па- 
циентами контрольной группы [20].

Специфическая шкала Куртцке (EDSS, Expanded 
Disability Status Scale) используется для оценки нев- 
рологических нарушений при рассеянном склеро-
зе. Балльная шкала предполагает оценивание резуль-
татов от 0 до 7, где 0 баллов выставляется при полной  
независимости пациента от помощи окружающих, 7 
и более баллов устанавливается при глубокой сте- 
пени инвалидизации [40]. В исследовании Г. Н.  Биса-
ги и соавторов у 88,3 % пациентов с рассеянным скле-
розом отмечался частичный регресс симптомов рас-
сеянного склероза и снижение степени тяжести по 
шкале EDSS на фоне приема Цитофлавина®. В груп-
пах без нейропротекторной терапии изменений не 
наблюдалось [15].

Шкала NIS-LL (Neuropathy Impairment Score in 
the Lower Limbs) – шкала, количественно оценива-
ющая неврологические нарушения при диабети-
ческой полинейропатии [41]. В публикации Т.  Ха-
ритоновой и соавторов в группе, получавшей 
Цитофлавин®, практически не отмечали снижение 
сухожильных рефлексов в ногах, уменьшение мы-
шечной силы, нарушение чувствительности различ-
ных модальностей [16].
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Оценка влияния нейропротекторной терапии Ци-
тофлавином® на когнитивную функцию проводилась 
по шкалам MMSE (n = 8), MoCA (n = 3), матрице Раве-
на (n = 1) и исследованию вызванных потенциалов  
Р300 (n = 1). 

MMSE (Mini-mental State Examination) представ-
ляет собой бумажное тестирование с максимальным 
баллом 30, при этом более низкие баллы указывают  
на более серьезные когнитивные нарушения. Как  
правило, «нормальная» когнитивная функция опре- 
деляется на уровне 24 баллов и выше [42]. В иссле- 
дованиях, вошедших в обзор, средний балл в груп-
пе контроля составлял 21,4 до лечения, 22,7 – после.  
В группе, получавшей Цитофлавин®, – 21,9 и 25,4  бал- 
ла соответственно. Стоит отметить исходно более  
низкие баллы в исследованиях у пациентов с ишеми- 
ческим инсультом, что обусловлено более тяжелым 
поражением головного мозга по сравнению с дру-
гими патологиями, вошедшими в обзор [14, 22]. При  
анализе публикаций существенным недостатком яв-
лялся разброс времени проведения тестирования. 
Так, в 2 исследованиях тест по шкале MMSE прово- 
дился на 35 сутки лечения, в остальных случаях диа- 
пазон составлял от 1 суток до 6 месяцев. В публика- 
ции Л. С. Золоторевой и соавторов у пациентов с ког- 
нитивными нарушениями в послеоперационном пе- 
риоде не было получено статистических различий 
между показателями до и после операции в группе с 
введением Цитофлавина®, однако прослеживалась 
тенденция к увеличению значений (p = 0,051). В конт- 
рольной группе наблюдалась схожая ситуация [23].  
По мнению авторов, отсутствие достоверных резуль-
татов может быть обусловлено низкой чувствитель- 
ностью шкалы MMSE на выборке исследования. В 
остальных 7 публикациях Цитофлавин® значимо уве-
личивал показатель, в среднем на 3,5 балла, по срав-
нению с исходными значениями до терапии против  
1,7 балла в контрольной группе [14, 19, 22–24, 26, 27].  
В 4 публикациях авторы отмечали улучшение по по- 
казателям внимания и памяти в группах терапии Ци- 
тофлавином® [14, 19, 22, 23]. 

Когнитивный тест (MoCA, Montreal Cognitive As-
sessment) – 10-минутное тестирование, обладающее 
высокой чувствительностью и специфичностью, для 
обнаружения легкой когнитивной дисфункции  [43]. 
В настоящее время MoCA используют для лиц, у  
которых в тесте по шкале MMSE не было выявлено 
отклонений и балл составил более 24. Максималь-
ный балл в тестировании MoCA составляет 30, нор-
ма устанавливается при 26 баллах и выше. Во всех  
3 публикациях, вошедших в обзор, были получены 
достоверные результаты в исследуемых группах па-
циентов [17, 21, 30]. А. Л.  Коваленко и соавторы про- 
водили терапию послеоперационных когнитивных 
нарушений [17]. Статистически значимые результа- 
ты были получены на 31 день терапии: 25,0 ± 2,83 
(контроль) и 26,4 ± 1,96 (основная группа) (р < 0,001). 
К 91 дню сохранялась динамика к увеличению бал- 

лов в группах, однако статистической достоверно-
сти не было (р = 0,299). Авторы отмечают, что у па-
циентов с исходно более низкими баллами по шкале  
MoCA (<23 баллов) наблюдалось более выраженное 
действие препарата. Этот факт мог повлиять на ре-
зультаты в исследуемой группе к моменту оконча- 
ния исследования. В двух других исследовани-
ях терапия Цитофлавином® оценивалась в отноше-
нии когнитивных расстройств, ассоциированных 
с COVID-19  [21, 30]. Важно подчеркнуть исходно бо-
лее высокие баллы в этих группах, что объясняется  
додементным уровнем нарушений. Лечение Цито-
флавином® улучшило как общее самочувствие па- 
циентов, так и когнитивные функции в 20,3% слу- 
чаев по сравнению с контрольной группой (р < 0,05). 

Исследование вызванных потенциалов Р300 ис-
пользуется как метод диагностики когнитивных на-
рушений при неврологических патологиях, а также 
для оценки эффективности проводимой терапии. В 
настоящее время данное тестирование является од-
ним из немногочисленных способов объективной 
оценки когнитивных расстройств [44]. В исследова-
нии З. А.  Суслиной у пациентов через месяц после 
аортокоронарного шунтирования и протезирова-
ния клапанов сердца в группе терапии Цитофлави-
ном® наблюдалось снижение латентности пика Р300 
наряду с увеличением амплитуды. У контрольной  
группы показатели не изменились. Результаты не яв-
лялись достоверными, причиной чего мог стать ма-
ленький размер выборки, а также небольшое коли- 
чество повторений исследований из-за иногород- 
них пациентов [25].

Матрица Равена является скринингом нарушений 
умственного развития. При прохождении тестирова-
ния задействуются сразу несколько компонентов ког-
нитива: внимание, память, образное мышление [45].  
В публикации Л. С. Золотаревой и соавторов у паци- 
ентов с когнитивными нарушениями в послеопе-
рационном периоде через месяц после терапии в  
группе с введением Цитофлавина® результат тести- 
рования был лучше, чем до операции, в 1,6 раза, а в 
контрольной группе – в 1,4 раза [23]. Статистически  
значимых результатов не было получено, причиной 
чего могла стать низкая чувствительность тестирова-
ния на данной выборке. 

С целью оценки эффективности Цитофлавина®  
были использованы нейропсихологические тесты, 
такие как «10 слов» А. Р. Лурия (n = 2) и «Таблицы  
Шульте» (n = 2), способные выявлять изменения пси-
хической деятельности, оперативной и долговремен- 
ной памяти, а также устойчивости внимания и ди-
намики работоспособности [46]. В исследовании  
А. С.  Агафьиной и соавторов, посвященном лече-
нию пациентов с когнитивными нарушениями после  
COVID-19, на 35  день терапии в тесте по А.  Лурия в 
группе, получавшей Цитофлавин®, показатель по не-
посредственному воспроизведению слов был вы-
ше на 39,6 % по сравнению с исходными значения-
ми, а в контрольной группе  – на 3,9 % (р < 0,05)  [24].  
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М. А.  Алиакбаров и соавторы в исследовании по 
профилактике и коррекции когнитивных наруше- 
ний после общей анестезии отмечали статистически 
значимое уменьшение темпов запоминания и вос-
произведения слов у пациентов контрольной группы 
(р < 0,05). В отношении группы терапии Цитофлави-
ном® не было получено достоверных значений, одна-
ко положительная динамика присутствовала на про-
тяжении всего времени исследования (48  часов). Ко 
2-м суткам показатели немедленной и отсроченной 
памяти почти полностью восстанавливались [19]. Су-
щественным недостатком для обобщения результа-
тов теста «10 слов» являлась неполнота представле- 
ния данных в исследовании, однако четко прослежи-
валась тенденция к улучшению показателей опера-
тивной и долговременной памяти в группах, получав-
ших нейропротекторную терапию Цитофлавином®. 
Нейропсихологическое тестирование было также 
проведено у пациентов, имеющих осложнения в ви-
де послеоперационной когнитивной дисфункции, 
при проведении аортокоронарного шунтирования. 
Больным были предложены пробы по концепции 
А. Р.  Лурия с целью оценки нейродинамических ха-
рактеристик, в частности показателей памяти, вни-
мания, умственной работоспособности, оценивае-
мых по трехбалльной шкале. В группах пациентов, 
получавших нейропротектор, наблюдалось стати-
стически значимое улучшение оперативной и дол-
говременной памяти по сравнению с контрольными 
группами (р < 0,05), где отмечалось значимое ухуд-
шение всех показателей через месяц после опера- 
ции (p = 0,028) [25]. 

Тест «Таблицы Шульте» проводился в 2 иссле- 
дованиях. М. А. Алиакбаров и соавторы отмечали  
стойкое снижение скорости сенсомоторных реак-
ций через 6  ч после операции. Через 48 ч показатель  
в группе с введением Цитофлавина® был выше в  
1,2 раза, в то время как в контрольной группе прак-
тически отсутствовали изменения (р > 0,05) [19].  
А.С. Агафьева и соавторы отмечали полное восста-
новление скорости сенсомоторных реакций к 35 дню  
терапии у 41,2 % пациентов группы, получавшей  
Цитофлавин®, в контрольной группе динамика от- 
сутствовала (р < 0,05). Несмотря на недостигнутые 
референсные значения у 58,8 % в группе, получав-
шей нейропротекторную терапию, у пациентов на-
блюдалось улучшение скорости сенсомоторных 
реакций [24].

Оценка качества жизни и повседневной актив-
ности проводилась в исследованиях, вошедших в 
обзор, с помощью опросников SF-36 (n = 1), EQ-5D 
(n = 1), PSQI (Pittsburgh Sleep Quality Index, Питтсбург-
ский опросник качества сна) (n = 1), а также индекса 
Бартела (n = 5).

Опросник SF-36 (Short Form-36) является неспе- 
цифическим и состоит из 36 вопросов, объединен-
ных в 8  шкал, отражающих как общее и физическое 
состояние пациента, так и эмоциональное и пси-
хическое. Максимальное значение по каждой шка-
ле равно 100, минимальное – 0. Чем больше баллов  

пациент набирает по всем шкалам, тем выше счита-
ется качество жизни [47]. Н. В. Филлипова и соавто-
ры в исследовании у пациентов с когнитивными рас- 
стройствами после COVID-19 получили достоверные 
результаты в отношении шкал физического функ- 
ционирования и общего состояния на 10 день тера- 
пии Цитофлавином®. Баллы по этим показателями  
были выше, чем в группе контроля, в 1,3 и 1,2 раза  
соответственно (р < 0,05). Данные в группе, полу-
чавшей нейропротектор, в среднем были выше, чем 
в контрольной группе, на 19,5 % по всем шкалам 
(р < 0,05) [21].

Опросник EQ-5D (EuroQol-5D) состоит из 5 ком- 
понентов, учитывающих подвижность пациента, его 
способность к самообслуживанию, боль, беспокойст- 
во и депрессию [48]. Питтсбургский опросник исполь-
зуется с целью оценки качества сна пациента в тече-
ние месяца и состоит из 19 вопросов. Разброс бал-
лов лежит в интервале от 0 до 21. При 5 баллах и  
ниже выставляется высокая оценка качества сна, 
при 6 и выше – низкая [49]. В публикации А. С. Агафьи-
ной и соавторов, также посвященной коррекции ког- 
нитивной дисфункции, ассоциированной с COVID-19, 
при исследовании с использованием опросника  
EQ-5D оценка проводилась в процентах, от 0 до 100.  
У 62,5 % пациентов до терапии результаты опроса  
показывали удовлетворенность качеством жизни ме-
нее чем на 50 %, у 37,5 %  – от 50 до 70 %. После те- 
рапии Цитофлавином® у всех пациентов в группе  
показатель был выше 70 %, а у половины из них –  
выше 90 %. В контрольной группе только 1 пациент  
оценивал степень удовлетворенности качеством жиз-
ни более 70 %, остальные – 45–65 %. В тестировании  
с использованием Питтсбургского опросника отме-
чено, что в группе, получавшей нейропротектор, ре-
зультаты были достоверно выше в 3,9 раза (p < 0,05)  
по сравнению с контрольной, где динамика практи- 
чески отсутствовала [24].

В 5 публикациях динамика повседневной актив-
ности оценивалась по индексу Бартела. Это тестиро-
вание позволяет определить реальный уровень функ-
ционирования пациента. Суммарный балл равен 100. 
Принято считать, что пациенты с уровнем 0–20  бал-
лов полностью зависимы от помощи окружающих; 
21–60  баллов – имеют выраженную зависимость; 61–
90  – умеренную зависимость; 91–99 баллов – легкую  
зависимость [50]. В исследовании А. И. Федина и со- 
авторов у 78,3 % пациентов, перенесших ишемиче- 
ский инсульт, к 120 суткам в группе, получавшей  
Цитофлавин®, наблюдалась легкая зависимость от  
помощи, в то время как в 56,82 % случаев в группе 
плацебо была выраженная зависимость (р < 0,05)  [14]. 
В публикации Е. В.  Екушевой, также посвященной  
терапии ишемического инсульта, в группе с введе- 
нием Цитофлавина® наблюдалась выраженная дина-
мика функциональной зависимости пациентов: до 
лечения – 42,5 ± 7,5, после  – 68,3 ± 6,2 балла против 
43,7 ± 4,5 и 52,8 ± 5,7 соответственно в контрольной  
группе (р < 0,05)  [20]. С. А.  Румянцева и соавторы в  
публикации, посвященной оценке эффективности  
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Цитофлавина® при ишемическом инсульте в острой 
фазе, сообщали о 37,5 % пациентов в основной груп- 
пе и 14,3 % в группе сравнения, имевших 100 баллов 
к моменту выписки  [22]. В исследовании Э. А.  Поно- 
марева и соавторов по цитопротекции головного  
мозга при каротидной эндартерэктомии через 6  ме- 
сяцев терапии средний балл в группе, получавшей  
Цитофлавин®, составлял 49, а в контрольной – 28 (р < 
0,05) [27]. При геморрагическом инсульте И. Э.  Сазо- 
нов и соавторы в публикации отмечали также вы- 
раженную динамику в группе, получавшей нейро- 
протекторную терапию Цитофлавином®. К 11–16 дням 
лечения были достигнуты показатели: 50,2 ± 0,2  – 
в группе контроля и 56,5 ± 0,1 – в основной группе 
(р < 0,05) [29].

Влияние Цитофлавина® на коррекцию астениче-
ского синдрома оценивали по субъективной шкале 
оценки астении MFI-20 (n = 1) и шкале астенического 
состояния (ШАС) (n = 1). 

MFI-20 (Multidimensional Fatigue Inventory-20) 
представляет собой опросник, включающий 20 во- 
просов. Максимальный балл в тестировании – 100. 
При таком значение диагностируется выраженный 
уровень астении [51]. ШАС является экспресс-тести- 
рованием, состоящим из 30 пунктов. При уровне  
баллов 101–120 у пациента наблюдается также силь-
ный астенический синдром [52]. В исследовании  
А. С.  Агафьиной и соавторов пациенты с астениза- 
цией после перенесенного COVID-19 получали ней-
ропротекторную терапию. В группе с введением Ци-
тофлавина® наблюдалась выраженная динамика по 
обеим шкалам. Так, к 35  дню лечения средний балл 
по шкале MFI-20 снизился на 53,7 %, достигнув рефе-
ренсных значений, а в группе контроля – на 17,7 % 
(р < 0,05). В этом же исследовании при тестировании  
по ШАС показатели в группе нейропротектора были  
достоверно ниже в 2,6 раза, а в контроле – в 1,3 раза 
по сравнению с исходными значениями [24]. 

Влияние Цитофлавина® на уровень депрессии 
и тревоги было изучено в публикации А. С.  Агафьи-
ной и соавторов. Шкала HADS (Hospital Anxiety and 
Depression Scale) представляет собой скрининг, со-
стоящий из 14 вопросов. Норма устанавливается при 
значении 0–7 баллов, при 11 баллах и выше диагно-
стируется клинически значимый уровень тревоги и 
стресса  [53]. Так, применение Цитофлавина® в тече- 
ние 35  дней способствовало снижению тревоги в 
4,47  раза и депрессии в 4,85 раза, а в группе конт- 
роля – в 1,12 и 1,1  раза соответственно по сравнению  
с исходными значениями (р < 0,05) [24]. 

При анализе публикаций была отмечена слож-
ность в оценке практического вклада большинства  
исследований, причиной чего являлась слабость ме- 
тодологической разработки дизайна исследований.

Многие из вошедших в обзор исследований имеют 
низкую статистическую мощность по причине малень-
ких размеров выборок пациентов, их гетерогенно-
сти, неполноты представления данных о проводимой 
терапии и отсутствия рандомизации в исследуемых 
группах. 

Кроме того, в 11,11 % публикаций (n = 2) авторы 
заявляли об отсутствии достоверных результатов  
в отношении эффективности применения Цито- 
флавина®, объясняя это маленьким объемом вы- 
борки и низким количеством повторений исследо- 
ваний в связи с наличием иногородних пациентов, 
однако отмечали общую позитивную тенденцию от 
терапии [23, 25].

Также стоит отметить, что 2 из 4 многоцентро- 
вых плацебоконтролируемых исследований имели 
финансирование со стороны ООО «НТФФ «Полисан».

Ограничения выполненного исследования: 
•• при поиске источников в реестрах клиниче-

ских исследований ряд материалов был исклю-
чен по причине отсутствия протокола и резуль-
татов испытаний, в связи с чем есть упущение 
в виде ряда новых, релевантных к теме обзора 
публикаций;

•• в обзоре отсутствует критическая оценка мате- 
риалов, в связи с чем перспективным представ- 
ляется проведение метааналитического исследо-
вания вошедших в обзор публикаций.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, в результате использования ме- 

тодологии создания систематического обзора по 
оценке эффективности и безопасности применения 
сукцинатсодержащего препарата Цитофлавин® в ка- 
честве нейропротектора было отобрано 18 полно- 
текстовых статей, приемлемых для обзора согласно 
критериям PRISMA 2020. Это позволило: 
•• провести системный поиск и описание резуль- 

татов в соответствии с международными реко- 
мендациями;

•• протоколу исследования не ограничиваться вре-
менными рамками, в связи с чем в обзор вошли 
наиболее современные испытания;

•• осуществить поиск исследований, помимо обще- 
принятых баз данных, дополнительно в отечест- 
венных и международных реестрах клинических 
испытаний.
В исследованиях Цитофлавин® продемонстриро-

вал эффективность как в отношении показателя ле-
тальности, так и в отношении снижения объема оча-
га поражения головного мозга при ишемическом 
инсульте.

Результаты тестирований в группах пациентов,  
получающих терапию Цитофлавином®, по шкалам 
NIHSS, PedNIHSS, NISLL, ESS показали достоверное 
уменьшение неврологического дефицита. В исследо-
ваниях со специфическими шкалами для оценки мо-
бильности больных, такими как шкала Рэнкина, Ри-
вермид, EDSS, был также отмечен высокий уровень 
терапевтической активности. Цитофлавин® статисти-
чески значимо снижал инвалидизацию пациентов.  
По шкале TSS оценивалась динамика выраженности 
нейропатии. Показано, что препарат достоверно спо-
собствует регрессу симптомов.

Доклинические и клинические исследования
Preclinical and clinical study
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Обобщая полученные результаты когнитивного 
скрининга, стоит отметить, что при терапии Цитофла- 
вином® в группах наблюдалось достоверное повы- 
шение баллов по шкале MoCA и MMSE по сравнению  
с базисной терапией, что связано с влиянием пре- 
парата на оптимизацию функций когнитивной сфе- 
ры. Препарат снижал латентность пика Р300 наряду  
с увеличением амплитуды.

В нейропсихологических тестах «10 слов» и «Таб- 
лицы Шульте» Цитофлавин® оказывал воздействие 
сразу на несколько составляющих: оперативную и 
долговременную память, внимание и сенсомоторные 
реакции. 

Стоит отметить, что терапия Цитофлавином® по-
ложительно сказывалась на состоянии пациентов,  
достоверно повышая качество жизни и сна. Недостат- 
ком служило весьма ограниченное количество иссле-
дований с использованием шкал SF-36, EQ-5D, PSQI 
для оценки этих параметров, что существенно пре- 
пятствует обобщению и интерпретации результатов. 
Цитофлавин® значимо увеличивал показатели в ин-
дексе Бартела, в среднем от выраженной до умерен- 
ной степени функциональной зависимости пациен-
та от помощи, а при более длительной терапии (120 су- 
ток) – до легкой зависимости.

Цитофлавин® снижал симптомы астенического 
синдрома у пациентов в тестах MFI-20 и ШАС, а также 
способствовал уменьшению тревоги и стресса по ре-
зультатам опросника HADS.

По результатам большинства клинических иссле-
дований показано, что применение Цитофлавина®  
является безопасным, а его назначение при невро- 
логических заболеваниях различного генеза являет- 
ся целесообразным в связи со снижением частоты 
неблагоприятных неврологических исходов у паци-
ентов. Для объективного результата исследований 
требуется проведение метааналитической оценки 
включенных в обзор публикаций.
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