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Были проанализированы существующие методы функциональной оценки регенерации нервов для выбора подхо-
дящего метода при замещении дефекта биосинтетическим аналогом. Поиск литературных источников осуществлен в 
базах данных eLIBRARY и PubMed с выбором зарубежных статей, опубликованных за последние 10 лет, в которых пред-
ставлены дизайны исследований, включающих методы функциональной оценки процесса регенерации нерва наряду с 
классическими морфологическими методами. Анализ представленных работ позволил сделать выбор в пользу сочета-
ния малоинвазивного и инвазивного методов. Малоинвазивный подход представлен нейромиографической методикой 
оценки сигнала в мышце в ответ на чрескожную стимуляцию точки проекции седалищного нерва. В качестве инвазивного 
подхода планируется использование регистрации сигнала непосредственно в нерве, то есть оценка нейрограммы. Осно-
ванием для выбора нейрографии послужили результаты эксперимента на седалищном нерве наркотизированной крысы 
с использованием в качестве модели повреждения нерва анодного блока. Объединение данных методов может повысить 
эффективность функциональной оценки регенерации нерва при замещении дефекта биосинтетическим аналогом.
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The existing methods of functional evaluation of nerve regeneration were analyzed in order to select a suitable method 
for replacing the defect with a biosynthetic analogue. The search of literary sources is carried out in the databases eLIBRARY 
and PubMed with a selection of foreign articles published over the past 10 years, whichinclude the designs of research and 
methods of functional evaluation of the nerve regeneration process along with classical morphological methods. Analysis 
of the presented works allowed making a choice in favor of a combination of minimally invasive and invasive methods.  
The minimally invasive approach is represented by the neuromyographic method of signal evaluation in the muscle in 
response to the percutaneous stimulation of the sciatic nerve projection point. As an invasive approach, it is planned to 
use signal recording directly in the nerve, i.e., the evaluation of a neurogram. The basis for the choice of neurography was 
the results of an experiment on the sciatic nerve of an anesthetized rat using the anode block as a model of nerve damage. 
Combining these methods can improve the functional evaluation of nerve regeneration when a defect is replaced by a 
biosynthetic analogue.
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Повреждение периферических нервов являет-
ся клинической проблемой, требующей но-
вых методов адекватного лечения. Золотым 

стандартом считается использование аутотран-
сплантатов, однако у аутологичной пересадки 
есть недостатки: ограниченная доступность нерв-
ных волокон, увеличенное время операции и бо-

лезненность донорского участка. Альтернативой 
стали аллотрансплантаты, которые более доступ-
ны и могут служить практически безграничным 
источником нервной ткани. 

Серьезной проблемой простых бесклеточных 
нервных аллотрансплантатов является отсутствие 
шванновских клеток и более низкая тенденция к их 
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повторному заселению шванновскими клетками ре-
ципиента, что требует улучшения их свойств для уве-
личения нейрорегенеративного потенциала. 

Использование усиленных бесклеточных нервных 
аллотрансплантатов, с одной стороны, повышает ка-
чество регенерации нерва, с другой – не может из-
менить временные интервалы, которые необходимы 
трансплантату для встраивания в процесс передачи 
возбуждения. За это время в разной степени развива-
ются дегенеративные процессы в нерве и иннервируе-
мом органе. С целью уменьшения вероятности возник-
новения этих процессов сотрудниками Центральной 
научно-исследовательской лаборатории Кубанского 
медицинского университета предложено использова-
ние ионообменной мембраны, покрывающей участок 
замещенного дефекта. На ионообменную мембрану 
возлагаются надежды по проведению возбуждения 
через дефектный участок до тех пор, пока аллотран-
сплантат встраивается в процессы функционирова-
ния. В этой связи крайне важным моментом является 
функциональная оценка регенерации нерва при заме-
щении дефекта биосинтетическим аналогом, которая 
позволит выявить вероятные ее преимущества.

Выполнен поиск работ по регенерации нервов в 
базах данных eLIBRARY и PubMed, проанализированы 
результаты в 31 статье. Большинство этих статей легли 
в основу метаанализа, результаты которого были опу-
бликованы в журнале NEUROSURGERY [1]. Из 31 рас-
смотренных нами исследований в 7 была произведена 
только морфологическая оценка степени регенерации 
нерва [2–8]. В 24 работах проведена функциональная 
оценка регенерации нерва, помимо общепринятой 
морфологической оценки. Результаты всех рассмо-
тренных исследований не выходили за рамки вре-
менного периода последних 10 лет. Был произведен 
подробный анализ каждого метода функциональной 
оценки: особенности подходов, регистрируемые пара-
метры.

В результате анализа представленных работ все 
методы функциональной оценки регенерации нерва 
удалось условно разделить на четыре группы. К пер-
вой группе можно отнести нейромиографические 
пробы, в процессе которых происходила чрескожная 
стимуляция нерва и регистрация ответа в мышце. Ко 
второй группе – нейромиографические пробы, в про-
цессе которых происходила стимуляция проксималь-
ного конца нерва и оценка ответа в иннервируемой 
мышце. Третью группу составляли методы со стиму-
ляцией нерва проксимальнее и дистальнее анасто-
моза и регистрацией ответа в мышце. Последнюю, 
четвертую группу составили нейрографические ме-
тоды, в которых стимулировали проксимальный ко-
нец нерва и регистрировали амплитуду сигнала, ско-
рость проведения и длительность латентного ответа 
в дистальном конце нерва. В отдельную группу мож-
но выделить методы, которыми производился анализ 
походки. Каждая группа из представленных методов 
функциональной оценки имеет свои особенности, 
преимущества и недостатки, которые как в положи-
тельном, так и в отрицательном направлении могут 
повлиять на получаемые данные. Именно поэтому 
главной задачей является анализ этих особенностей 
для выбора оптимального метода регистрации изме-
нений в нерве с трансплантированным участком. 

В работах, относящихся к первой группе, при-
менялся непрямой электрофизиологический метод 
оценки регенерации нерва. Биполярные электроды 
для стимуляции помещали чрескожно в седалищную 
выемку, причем анод располагался на 2 мм дисталь-
нее катода. Электроды для регистрации помещали в 
икроножные мышцы. Интенсивность стимуляции была 

сверхмаксимальной и определялась как стимул на  
5 мА (постоянный ток), превышающий наименьшую ин-
тенсивность, которая привела бы к максимальной ам-
плитуде комплексного потенциала действия мышцы, 
взятой после 1-минутного периода отдыха. Амплитуда 
определялась как наибольшее отклонение вверх (от-
рицательное) по сравнению с изолинией. Разница в 
электрофизиологических методах оценки регенерации 
нерва между этими работами была незначительной и 
заключалась в оценке комплексного потенциала дей-
ствия разных мышц  – латеральной [9] и медиальной 
икроножной мышце. Оценивался комплексный потен-
циал действия мышцы при сравнении эффективности 
разных методик регенерации нерва [9], производилось 
сравнение комплексного потенциала действия мышцы 
на стороне регенерации и контрлатеральной стороне, 
определение латентного периода [10].

Очевидным преимуществом применения данной 
методики является ее малоинвазивность. С другой 
стороны, ее использование не выявило статистиче-
ски достоверных отличий результатов используемых 
методик регенерации нерва, была отмечена лишь 
тенденция к искомому различию [9].

В работах второй группы производилось обнажение 
седалищного нерва, применялась стимуляция прокси-
мального участка нерва относительно трансплантата и 
регистрация ответа в мышце. Животных для тестиро-
вания мышечной силы повторно анестезировали че-
рез 12 недель после операции. Функцию седалищного 
нерва оценивали путем измерения вызванного ком-
плексного потенциала действия мышцы в реиннерви-
рованной мышце-разгибателе большого пальца стопы 
при электрической стимуляции восстановленного се-
далищного нерва проксимальнее нервного трансплан-
тата с помощью электродов из серебряной проволоки. 
Оценивали развиваемую при сокращении мышечную 
силу. Регистрировали одиночные мышечные сокраще-
ния и рассчитывали максимальную силу сокращения. 
Тетанические сокращения регистрировали при воз-
растающих частотах стимуляции (5–200 Гц), совершая 
2-минутные интервалы между стимулами для предот-
вращения мышечной усталости. Значения сравнива-
лись относительно измерений, проведенных у здоро-
вых, не оперированных животных [11,12]. 

Среди недостатков данной методики  – её инва-
зивность и необходимость наличия автоматизиро-
ванной станции функциональной оценки, с помощью 
которой производится иммобилизация животного и 
прикрепление датчика нагрузки к разгибателю боль-
шого пальца стопы для определения мышечной силы.

Следующая группа методов предполагала стимуля-
цию проксимальной и дистальной частей нерва относи-
тельно трансплантата и регистрацию ответа в мышце. 
Усложнение методики оценки по сравнению с предыду-
щей позволило получить дополнительные параметры 
для анализа. Через определенное время после опера-
ции был обнажен седалищный нерв крысы с хирурги-
ческой стороны. Регистрирующие электроды вводили 
в икроножную мышцу. Верхнюю часть проксимальнее 
и нижнюю часть дистальнее анастомоза стимулирова-
ли с помощью электродов для регистрации латентно-
сти и амплитуды комплексного потенциала действия 
мышцы. Расстояние между двумя точками стимуляции 
измеряли для расчета скорости нервной проводимо-
сти [13–19]. Данный принцип функциональной оцен-
ки в разных работах имел незначительные отличия.  
В большинстве случаев в качестве экспериментальных 
животных использовались крысы, использовались так-
же кролики [16] и обезьяны [18]. В качестве объекта 
исследования был использован седалищный нерв, а 
также  – локтевой. Отличалось время функциональной 
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оценки регенерации нерва после операции: через 8 не-
дель [15], 12 недель [13, 19], 16 недель [14], 20 недель 
[18], через 24 недели [16, 17]. Данная группа методик, 
как и предыдущая, является инвазивной, но стимуляция 
дистальнее анастамоза позволяет получить дополни-
тельный параметр для анализа качества регенерации 
нерва, а именно, скорость проведения возбуждения по 
нервным волокнам. Это, в свою очередь, повышает ве-
роятность регистрации имеющихся положительных из-
менений регенеративного процесса.

Четвертая группа представлена работами, включа-
ющими инвазивные методы, отличительной особенно-
стью которых являлось применение стимуляции нерва и 
регистрация вызванного ответа в одном и том же нерве. 
Регистрация вызванного ответа в мышце не проводи-
лась. После тщательного обнажения седалищных нервов 
электроды накладывались проксимальнее и дисталь-
нее трансплантата. Изогнутым серебряным игольчатым 
электродом производилась стимуляция проксимального 
конца нерва относительно трансплантата и регистрация 
ответа в дистальном конце [20, 22, 23, 25] или же про-
изводилась стимуляция дистального конца нерва отно-
сительно трансплантата, а ответный сигнал регистриро-
вался в проксимальном конце [21, 24]. Расстояние между 
двумя электродами измеряли с помощью скользящего 
штангенциркуля с точностью 0,2 мм. В обоих вариантах 
стимуляции и регистрации ответного сигнала оцени-
вались скорость проведения возбуждения, латентный 
период и амплитуда волны. Дополнительная сложность 
регистрации сигнала в нерве продиктована малой его 
амплитудой, подверженной разнообразным наводкам.  
В этой связи необходимо наличие качественного рабо-
тающего заземления. Плюсом данной методики явля-
ется оценка сигнала непосредственно в самом нерве – 
структуре, качество регенерации которой изучается.

Отдельного внимания заслуживают методы функ-
циональной оценки регенерации нерва, в ходе кото-
рых проводился компьютерный системный анализ 
походки [26–28]. Первоначально животные в течение 
3 учебных сессий были ознакомлены с установкой, 
после чего за 2 дня до операции осуществлены виде-
озаписи животных, идущих по стеклянной платфор-
ме для установки исходных значений, которые за-
тем оценивались через 1 и 8 недель после операции. 
Анализ записей был проведен вслепую относительно 
принадлежности животного к той или иной группе. 
Анализировались следующие параметры: ширина 
стойки, которая учитывает среднее расстояние меж-
ду правой и левой передней и между правой и левой 
задней конечностями; длина шага – измерение рас-
стояния между ипсилатеральными конечностями. 
Преимуществом данного метода является его неин-
вазивность, недостатком – дороговизна системы. 

Также были проанализированы 2 работы, в которых 
для функциональной оценки регенерации нерва были 
использованы тест на разгибание запястья [29] и хвата-
тельный тест [30]. Тест на разгибание запястья произво-
дился через 5 месяцев после операции. Каждому живот-
ному предлагалось максимально вытянуть запястье из 
фиксированного положения, чтобы дотянуться до пищи 
над головой. Движение запястья было зафиксировано 
с помощью фотографий и измерен максимальный угол 
разгибания запястья (между локтевой и пястной костя-
ми). Эксперимент повторяли не менее 10 раз и для каж-
дой экспериментальной группы определяли средний 
максимальный угол разгибания запястья. Хватательный 
тест начинали проводить с 5-го дня после операции и 
оценивали каждые 5 дней до конца эксперимента при 
помощи измерителя сцепления. Мышь держали за хвост 
и подносили достаточно близко к устройству, чтобы 
схватить его. Мышь тянула за планку до тех пор, пока не 

теряла хватку. Устройство регистрировало максималь-
ную силу захвата в момент, когда животное его теряло. 
Тесты повторяли трижды и записывали среднее значе-
ние. Неинвазивность является преимуществом данно-
го подхода, тогда как необходимость дополнительного 
оборудования и условий ограничивает его применение.

Еще один функциональный метод оценки регене-
рации нерва сочетал в себе неинвазивные и инвазив-
ные подходы [31]. Сенсорные и моторные функцио-
нальные тесты были проведены через 12 недель после 
операции. Тестирование чувствительности нитями 
фон Фрея проводилось для оценки восстановления 
сенсорных функций. Во время тестирования чувстви-
тельности крыс помещали в пластиковые клетки, да-
вали им возможность акклиматизироваться в течение 
10 минут. Клетки были оборудованы дном из прово-
лочной сетки, что обеспечивало полный доступ к зоне 
тестирования средней части подошвы задней лапы. 
До и после операции тестирование проводилось пу-
тем прикосновения к области лапы серии из шести 
нитей фон Фрея с логарифмически возрастающей 
жесткостью (4, 6, 8, 10, 15 и 26 г). Была отмечена по-
ложительная реакция, если лапа была резко отведе-
на. Отрицательный ответ был зафиксирован без от-
дергивания лапы. После положительного ответа был 
протестирован предыдущий  – более слабый стимул. 
В общей сложности было получено шесть ответов для 
определения 50-процентного ответа на отказ.

Оценка восстановления двигательной функции 
производилась посредством измерения напряжения 
трехглавой мышцы бедра. Трехглавую мышцу как с 
оперированной, так и с неоперированной стороны 
рассекали и отделяли от кости в их конечной точке. 
Конечную точку подключали к датчику мышечного на-
пряжения. Стимулирующие электроды помещали на 
проксимальный конец седалищного нерва, который 
стимулировали супрамаксимально. Было зафиксиро-
вано наибольшее напряжение при мышечном сокра-
щении. Развиваемое напряжение на прооперирован-
ной стороне выражали в процентах от напряжения на 
неоперированной стороне [31].

После всестороннего анализа представленных ра-
бот для функциональной оценки регенерации нерва с 
использованием ионообменной мембраны мы остано-
вили выбор на сочетании малоинвазивного и инвазив-
ного подходов. Малоинвазивный подход представлен 
нейромиографической методикой оценки сигнала в 
мышце в ответ на чрескожную стимуляцию точки про-
екции седалищного нерва. Посредством игольчатых 
электродов будет регистрироваться сигнал в мышце – 
М-ответ. Характеристики М-ответа при повреждениях 
нерва, сопровождающихся уменьшением количества 
нервных волокон, и при демиелинезирующих заболе-
ваниях, как известно, изменяются по-разному. В каче-
стве инвазивного подхода функционального метода 
оценки регенерации нерва планируется использовать 
непосредственно регистрацию сигнала в нерве, то 
есть оценивать нейрограмму. Основанием для выбо-
ра нейрографии послужили результаты эксперимента 
на седалищном нерве наркотизированной крысы с ис-
пользованием анодного блока в качестве модели по-
вреждения нерва. В результате применения анодного 
блока в отношении отдельно афферентного и эффе-
рентного сигналов или афферентного и эфферентно-
го сигналов одновременно были получены разные по 
значению и динамике изменения частотно-амплитуд-
ных характеристик нейрограммы. Поскольку в реге-
нерирующем после повреждения нерве волоконный 
состав изменен, то изменены афферентный и эффе-
рентный сигналы, что должно отобразиться на нейро-
грамме по сравнению с исходным состоянием.
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Заключение. Эффективность функциональной 
оценки регенерации нерва при замещении дефекта био-
синтетическим аналогом можно повысить с помощью 
сочетания малоинвазивного нейромиографического ме-
тода и регистрации сигнала непосредственно в нерве.
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EFFECTIVENESS OF COGNITIVE-BEHAVIORAL THERAPY  
IN PATIENTS WITH COMORBID ANXIETY AND DEPRESSIVE DISORDERS
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Тревожные и депрессивные расстройства высоко коморбидны. Коморбидная депрессия ухудшает клиническое те-
чение, социальное функционирование и качество жизни пациентов с тревожными расстройствами, снижает эффектив-
ность лечения. Эффективность когнитивно-бихевиоральной терапии (КБТ) тревожного расстройства на коморбидную 
ему депрессию сопоставима с эффектом КБТ в отношении изолированной депрессии. Эффективность КБТ тревожного 
расстройства в отношении коморбидной депрессии может быть объяснена поведенческой активацией, положитель-
ными ожиданиями пациентов от терапии, повышением самооценки, когнитивной реструктуризацией и экспозицией, 
повышением регуляции эмоций, в том числе контролем тревоги, а также ошибкой измерения. Актуальность вопроса о 
влиянии КБТ тревожных расстройств на коморбидную депрессивную симптоматику определяется возможным систем-
ным своевременным изменением тактики лечения и применением трансдиагностического подхода.

Ключевые слова: коморбидностъ, когнитивно-поведенческая психотерапия, депрессия, тревожные расстройства

Anxiety and depressive disorders and frequently comorbid. Depression comorbld to anxiety disorders worsens clinical 
course of disorder, social functioning of patients, decreases their life quality, decreases efficacy of therap. In case of CBT 
of anxiety disorder effect size of its efficiency for comorbid depression is comparative to efficiency of CBT of isolated 
depression. Effect of CBT of anxiety disorder at comorbid depressive symptoms can be explained with behavioral activation, 
positive expectations of patients, increase of self-esteem, cognitive structurization and exposition, increase of emotional 
regulation including anxiety self-control and biased measurement. Importance of studying of effect of CBT of anxiety 
disorders at depressive symptoms is related to simplification of therapeutic tactics and usage of transdiagnostic approach.

Keywords: comorbidity, cognitive-behavioral therapy, depression, anxiety
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