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Введение. Несмотря на доказанную эффективность терапевтической 

гипотермии (ТГ) при гипоксически-ишемической энцефалопатии (ГИЭ), 

значительная часть пролеченных новорождённых сохраняет 

неблагоприятные исходы: летальность при тяжёлой форме достигает 60%, 

а неврологическая инвалидность у выживших — практически 100% [1]. ТГ 

воздействует преимущественно на вторичную фазу церебрального 

повреждения, оставляя частично незатронутой третичную фазу 

хронического нейровоспаления, нарушения нейрогенеза и миелинизации, 

разворачивающуюся в течение недель и месяцев после перинатального 

инсульта [2]. Это обусловливает активный поиск адъювантных 

нейропротективных агентов, способных усилить эффект ТГ и 

воздействовать на механизмы повреждения, недостаточно блокируемые 

гипотермией. 

Материалы и методы. Выполнен аналитический обзор публикаций 

2020–2024 годов из баз данных PubMed, Embase и Cochrane Library по 

ключевым словам: «adjuvant neuroprotection HIE», «erythropoietin 

hypothermia neonate», «melatonin HIE», «xenon hypothermia», «cord blood 
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cells HIE», «allopurinol neonatal». Включались РКИ 1–3-й фаз, метаанализы 

и систематические обзоры, посвящённые применению адъювантных 

препаратов в сочетании с ТГ у новорождённых с ГИЭ. Критерии 

исключения аналогичны тезису 1. Всего проанализировано 14 источников 

за период 2020–2024 годов. 

Результаты. Среди изученных адъювантов наибольшую 

доказательную базу накопил эритропоэтин (ЭПО). В ранних РКИ 2-й фазы 

комбинация ЭПО с ТГ уменьшала выраженность повреждения мозга по 

МРТ и улучшала моторное развитие в 12 месяцев [3]. Однако крупнейшее 

РКИ HEAL (n=500, 2022) не подтвердило значимого снижения частоты 

смерти или нейроинвалидности при добавлении высоких доз ЭПО (1000 

МЕ/кг × 5 доз) к стандартной ТГ при наблюдении до 2 лет [4]. Мелатонин 

— мощный антиоксидант с противовоспалительными и 

антиапоптотическими свойствами — в пилотных исследованиях снижал 

частоту судорог и улучшал краткосрочные исходы без нарастания 

нежелательных явлений; данные крупных РКИ по долгосрочным исходам 

отсутствуют [5]. Аллопуринол достоверно снижал уровень биомаркёров 

окислительного стресса в исследовании ALBINO, однако клинические 

преимущества требуют подтверждения [6]. Ксенон в исследовании TOBY-

Xe не продемонстрировал преимущества над ТГ в монотерапии по данным 

МРТ [7]. Мезенхимальные стволовые клетки и клетки пуповинной крови в 

исследованиях 1–2-й фаз показали приемлемый профиль безопасности и 

предварительные признаки нейрорегенерации [8]. Метаанализ 2022 года 

выявил достоверное сокращение длительности госпитализации при ряде 

комбинаций ТГ с адъювантами, хотя данных по долгосрочным 

нейроразвивающим исходам оставалось недостаточно [9]. Перспективным 

направлением признаётся персонализация терапии на основе биомаркёров 

(NfL, GFAP, НСЕ) и аЭЭГ-паттернов для индивидуального определения 

наиболее подходящего адъюванта [10]. 
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Заключение. Ни один из исследованных адъювантных агентов не 

доказал убедительного клинического преимущества в крупных РКИ. 

Наиболее перспективными на сегодняшний день представляются 

мелатонин и клетки пуповинной крови. Дальнейший прогресс в лечении 

ГИЭ связывается с персонализацией терапии на основе биомаркёров, 

разработкой комбинированных протоколов, воздействующих на все фазы 

церебрального повреждения, а также проведением многоцентровых РКИ с 

длительным периодом наблюдения не менее 5–7 лет. 
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