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Несмотря на обоснованность, доказатель�

ность и удобство рекомендаций и руководств

по лечению БП, которые разрабатываются

экспертными группами в разных странах, спе�

циалисты все чаще говорят о необходимости

индивидуализации лечения. Задачи менед�

жмента БП на ранних стадиях (впервые диа�

гностированной БП) зависят от индивидуаль�

ных особенностей течения заболевания, по�

требностей и пожеланий пациента и включа�

ют следующие направления:

• информирование пациента и родствен�

ников (БП – прогрессирующее, но поддаю�

щееся контролю заболевание);

• уменьшение симптоматики, с которой

пациент пришел на прием (обычно это первое

ожидание больного от лечения);

• обеспечение пациенту возможности ра�

ботать и быть социально активным (ключевая

потребность большинства больных, особенно

трудоспособного возраста);

• выбор схемы лечения с максимально

простым режимом приема препаратов (нару�

шение режима критично при БП!) и мини�

мальными потенциальными побочными эф�

фектами;

• замедление прогрессирования нейроде�

генерации (уже возможно при назначении не�

которых препаратов и использовании неме�

дикаментозных методов).

Индивидуально решается вопрос о том,

когда начинать медикаментозное лечение

БП. Как правило, если пациент обратился к

врачу, значит, симптомы паркинсонизма уже

мешают его обычной жизнедеятельности, и

он ожидает от врача их облегчения. Назначе�

ние стартовой терапии БП – это поиск ба�

ланса между улучшением (сохранением) дви�

гательной активности больного, побочными

эффектами противопаркинсонических пре�

паратов и их стоимостью. Следует также по�

нимать, что пациент еще не раз придет на

прием с ухудшением состояния (в связи с

прогрессированием болезни), и стараться

спланировать резервы терапии: повышение

доз лекарств и добавление других классов

препаратов. 

Препаратами первого выбора для старто�

вой терапии согласно европейским и амери�

канским консенсусам являются леводопа, не�

эрголиновые агонисты дофаминовых рецеп�

торов (АДР) и ингибиторы МАО�В (в первую

очередь имеется в виду расагилин, который

не зарегистрирован в Украине). Выбор зави�

сит от варианта БП (акинетико�ригидный,

тремор�доминирующий, смешанный) и воз�

растной категории пациентов. Ингибиторы

МАО�В в качестве стартовой терапии

применяются редко. Этот класс препаратов

малоэффективен в отношении моторных

симптомов БП по сравнению с леводопой и

АДР. Кроме того, селегилин может усиливать

тремор, поэтому его не назначают больным с

этим симптомом. В большинстве случаев

приходится делать выбор между леводопой и

АДР, причем не в последнюю очередь с учетом

стоимости лечения. Монотерапия АДР счита�

ется предпочтительной для молодых пациен�

тов, она эффективна в течение первых пяти

лет. При тремор�доминирующем варианте

БП у лиц молодого возраста целесообразно

назначение АДР в комбинации с амантади�

ном. АДР позволяют эффективно контроли�

ровать моторные и немоторные симптомы

болезни и отсрочить назначение леводопы

как резервной терапии, а амантадины оказы�

вают выраженный антитреморный эффект.

В то же время для пожилых пациентов эта

схема лечения неприемлема, поскольку в

4 раза повышает вероятность возникновения

такого побочного эффекта АДР, как галлюци�

нации. 

Как известно, леводопа обладает самой вы�

сокой эффективностью в отношении основ�

ных моторных симптомов БП и в первые ме�

сяцы терапии вызывает драматическое улуч�

шение функционирования больных. Однако

не следует забывать, что вариант с ранним

назначением монотерапии леводопой быс�

трее исчерпает резерв усиления лечения и

приблизит сроки появления моторных флук�

туаций и дискинезий. Для дебюта БП в моло�

дом возрасте характерно медленное прогрес�

сирование, но высокий риск ранних двига�

тельных осложнений. Фенотип пациента,

склонного к ранним дискинезиям, – это, как

правило, молодая женщина с низкой массой

тела. Особую категорию больных составляют

молодые мужчины с импульсивными личност�

ными чертами, депрессией в анамнезе, склон�

ные к употреблению психоактивных веществ,

поиску приключений, риска и новых удо�

вольствий. Для этого психотипа существует

высокая опасность развития осложнений

леводопа�терапии и поведенческих побочных

эффектов АДР (импульсивно�компульсивного

расстройства). 

Также возможно сочетанное применение

АДР и препаратов леводопы. Комбинация

АДР и леводопы идеальна с точки зрения со�

хранения резервов терапии: она позволяет

«экономить» дозы как АДР, так и леводопы.

Доза леводопы может удерживаться в преде�

лах 300 мг/сут, при этом риск развития флук�

туаций и дискинезий минимален и почти не

отличается от такового на фоне приема плаце�

бо. Возможность не назначать пиковые дозы

АДР также имеет большое значение: умень�

шается риск специфичных для данного класса

препаратов побочных эффектов. Если паци�

ент принимает 600 мг леводопы в сутки, мак�

симальную дозу АДР и у него уже появились

флуктуации, в схему лечения можно добавить

ингибитор катехол�О�метилтрансферазы

(КОМТ).

Определенные преимущества на ранних

стадиях БП обеспечивает неэрголиновый АДР

прамипексол, который в Украине хорошо зна�

ком неврологам под названиями Мирапекс и

Мирапекс ПД (пролонгированная форма).

До пяти лет пациент может сохранять жиз�

ненную активность, получая монотерапию

прамипексолом в средних терапевтических

дозах. В сочетании с леводопой прамипексол

позволяет «экономить» ее дозу и отсрочивает

появление двигательных осложнений. В сво�

ем классе прамипексол отличается выражен�

ным влиянием на немоторные симптомы БП,

особенно на депрессию, ассоциированную с

этим заболеванием. Антидепрессивный эф�

фект при БП очень важен и может коренным

образом изменить жизнь больного. На приеме

можно не заметить улучшения в двигательной

сфере пациента, но больной сообщает, что

ему лучше или что он стал обращать меньше

внимания на свои симптомы. 

В настоящее время консенсусные докумен�

ты, разработанные в разных странах, содержат

похожие идеи относительно индивидуального

подбора комбинированной терапии ранних

стадий БП. Британские рекомендации по

ведению пациентов с БП предусматривают

как последовательное, так и одновременное

назначение АДР, леводопы и ингибиторов

МАО�В на ранних стадиях. При необходимости

усилить контроль над симптомами у больных,

которые получают только леводопу, рекомен�

дуется увеличить дозу или добавить АДР. При

истощении эффекта дозы АДР в режиме мо�

нотерапии есть резерв повышения дозы до

максимально переносимой или возможность

присоединения ингибитора МАО�В. 

Похожий алгоритм выбора лечебной стра�

тегии применяется в Китае. Выбор стартовой

терапии зависит от возраста. Так, пациентам

моложе 65 лет без когнитивных нарушений

может быть назначен один из препаратов пер�

вой линии (АДР, леводопа, селегилин или

амантадин при выраженном треморе) с пер�

спективой комбинирования. Для больных

старше 65 лет или имеющих когнитивные на�

рушения терапией выбора остается леводопа.

Следует помнить и предупреждать пациен�

тов о возможных побочных эффектах лечения

АДР, которые особенно часто возникают в по�

жилом возрасте. Это галлюцинации, дневная

сонливость, отеки конечностей и вегетатив�

ные расстройства. И все же возраст не являет�

ся определяющим критерием, необходимо

оценивать состояние больного. Молодой па�

циент может иметь выраженную степень дви�

гательного дефицита и нуждаться в замести�

тельной терапии леводопой, а у многих боль�

ных старше 65 лет отсутствуют побочные эф�

фекты на фоне приема АДР. 

В этом году увидели свет обновленные сов�

местные рекомендации Европейской федера�

ции неврологических обществ и Общества

двигательных расстройств по терапии БП

(Summary of the recommendations of the

EFNS/MDS�ЕS review on therapeutic manage�

ment of Parkinson's disease). Этот документ

очерчивает те рамки, в которых можно инди�

видуализировать ведение больных с позиции

доказательной медицины. Его основные по�

ложения:

– Лечение не должно быть неоправданно

отсроченным.

– Терапию следует начинать с ингибитора

МАО�В, АДР или леводопы, амантадинов или

холинолитиков.

– Выбор конкретного препарата для начала

лечения зависит от индивидуальных особен�

ностей пациента. Должны быть приняты во

внимание его пожелания (ожидания от лече�

ния). 

– АДР, ингибиторы МАО�В и ингибиторы

КОМТ следует использовать для облегчения

эффекта истощения дозы леводопы на поз�

дних стадиях заболевания.

Обращает на себя внимание тот факт, что

европейские эксперты при составлении реко�

мендаций относительно стартовой терапии

БП не пренебрегают амантадинами или холи�

нолитиками, которые в руководстве Амери�

канской академии неврологии исключены из

перечня препаратов первого выбора. Холино�

литики обладают мощным симптоматическим

эффектом и остаются самыми доступными

Ранние стадии болезни Паркинсона: 
возможен ли индивидуальный подход к лечению
в строгих рамках доказательной медицины?

На V Международном инновационном симпозиуме Yalta NeuroSummit (12"15 сентября, г. Ялта) профессор кафедры
неврологии № 1 Национальной медицинской академии последипломного образования им. П.Л. Шупика,
доктор медицинских наук Татьяна Николаевна Слободин провела содержательный мастер"класс по выбору
стратегии терапии ранних стадий болезни Паркинсона (БП) на основании анализа существующих в мире экспертных
рекомендаций и собственного богатого клинического опыта ведения пациентов с данным заболеванием.
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по цене препаратами для симптоматического

лечения БП. Однако в силу выраженных по�

бочных эффектов авторы европейского руко�

водства ограничивают их применение отдель�

ными показаниями у пациентов молодого

возраста.  

При прогрессировании симптомов БП

у больных, которые получают ингибиторы

МАО�В, холинолитики или амантадины, но�

вое европейское руководство рекомендует

добавить в схему лечения АДР или леводопу.

Если симптомы усиливаются на фоне моноте�

рапии АДР, возможны три варианта: повыше�

ние дозы АДР, замена одного АДР на другой

с учетом эквивалентности доз или добавление

леводопы. При неэффективности монотера�

пии леводопой можно повысить дозу послед�

ней, добавить АДР или ингибитор КОМТ. 

Тремор�доминирующий вариант БП счи�

тается более благоприятным, чем акинетико�

ригидный, однако тремор может существен�

но нарушать повседневную жизнедеятель�

ность больных и даже приводить к социаль�

ной изоляции. В cлучае выраженного тремора

дополнением к терапии могут быть антихоли�

нергические препараты, нейролептики (кло�

запин, кветиапин), бета�блокаторы. В резис�

тентных случаях следует рассмотреть возмож�

ность хирургического лечения (глубокая сти�

муляция мозга).

Также даны рекомендации по коррекции

двигательных осложнений терапии. При

флуктуациях возможны следующие варианты:

оптимизация частоты приема и дозирования

леводопы (увеличение кратности приема при

сохранении суточной дозы), назначение лево�

допы замедленного высвобождения (только

при появлении флуктуаций, профилактичес�

кое назначение на ранних стадиях не эффек�

тивно!), добавление ингибитора КОМТ, инги�

битора МАО�В расагилина, АДР, амантадина

или холинолитика. При тяжелых флуктуаци�

ях, например двухфазных, рекомендуется

применять хирургическое лечение, апомор�

финовую помпу или систему дуоденального

введения геля дуодопы. К сожалению, в Укра�

ине доступ к этим опциям ограничен.

При дискинезиях рекомендуется уменьше�

ние дозы леводопы и увеличение дозы АДР,

отмена или уменьшение дозы ингибитора

МАО�В и ингибитора КОМТ, назначение

амантадинов, хирургическое лечение, клоза�

пин или кветиапин.

Профессор особо заострила внимание слу�

шателей на таком осложнении терапии БП,

как синдром отмены АДР. Он встречается у

15% больных, которым резко отменяют АДР

или снижают дозу по каким�либо причинам

(в связи с развитием побочных эффектов, из�

менением схемы лечения). В 100% случаев

возникает у пациентов, которым АДР отменя�

ют по причине развития импульсивно�

компульсивных расстройств (навязчивый шо�

пинг, коллекционирование, гэмблинг – при�

страстие к азартным играм, пандинг – бес�

смысленное перебирание и упорядочивание

предметов). Часто возникает после нейрохи�

рургического лечения, причина та же – необ�

ходимость отменить АДР перед операцией.

В результате может наблюдаться парадокс:

двигательные результаты хирургического ле�

чения хорошие, но пациент обездвижен из�за

тяжелой апатии вследствие отмены АДР.

Дополнительные факторы риска развития

синдрома отмены – возраст до 50 лет, курение

и прием наркотиков. Клинические проявле�

ния схожи с таковыми синдрома отмены пси�

хостимуляторов: тревога, панические атаки,

депрессия, апатия, раздражительность, ин�

сомния, утомляемость, генерализованная

боль, головокружение, тошнота. Они не уст�

раняются при назначении других противопар�

кинсонических препаратов, кроме АДР. Во из�

бежание синдрома отмены нельзя резко отме�

нять АДР или снижать дозу. Опасность этого

осложнения профессор Т.Н. Слободин про�

иллюстрировала клиническими примерами. 

Завершился мастер�класс клиническим

интервью со специально приглашенной па�

циенткой, у которой отмечаются начальные

проявления БП. Т.Н. Слободин продемонс�

трировала, как правильно опросить пациен�

та, чтобы оценить влияние начальных сим�

птомов заболевания на жизнедеятельность,

выяснить его ожидания и потребности для

решения вопроса о том, начинать или не на�

чинать медикаментозное лечение.

Подготовил Дмитрий Молчанов З
У

З
У

12 сут – при тяжелом течении. Из�за вы�

сокого риска больших кровотечений па�

циентам с ФП и стенозом сонных арте�

рий тройная терапия (аспирин + клопи�

догрель + антикоагулянт) не показана.

Чтобы избежать назначения тройной те�

рапии, данной категории больных необ�

ходимо выполнять хирургическую кор�

рекцию (но не стентирование). При хро�

нических формах ИБС комбинация ас�

пирина и варфарина, не имея каких�либо

преимуществ перед монотерапией аспи�

рином, увеличивает риск геморрагичес�

ких осложнений. Новые ПОАК обладают

профилактической эффективностью

в отношении тромбоза глубоких вен. По�

этому больным, у которых развился ост�

рый инсульт, введение низкомолекуляр�

ного гепарина должно быть прекращено

в течение 24 ч от момента назначения но�

вого ПОАК. Антикоагулянты противопо�

казаны при далеко зашедшей болезни

мелких сосудов, наличии апраксической

походки, частых падениях. Пациентам,

у которых когнитивные нарушения обус�

ловлены не болезнью мелких сосудов,

антикоагуляцию можно проводить в том

случае, если удается обеспечить удовлет�

ворительный комплайенс к проводимой

терапии.

Инсульт пробуждения
Об инсульте пробуждения (wake up) го�

ворят в том случае, если пациент просы�

пается с ранее отсутствовавшей симпто�

матикой неврологического дефицита,

обусловленного нарушениями мозгового

кровообращения. Известно, что чаще

всего ишемический инсульт развивается

утром, в промежутке между 6:00 и 12:00.

Согласно данным ретроспективных ис�

следований, распространенность инсуль�

та пробуждения достаточно высока и со�

ставляет 14�28%. Особая актуальность

этой проблемы объясняется тем, что вве�

дение таким лицам tPA, значительно

улучшающего прогноз при инсульте, час�

то невозможно, поскольку препарат до�

пустимо назначать только в течение 4,5

ч от момента, когда пациента видели по�

следний раз здоровым.

J. Mackey (Университет штата Индиана,
США) охарактеризовал результаты круп�

ного популяционного исследования

GCNKSS, в котором изучались сравни�

тельные характеристики инсульта про�

буждения и инсульта, развившегося во

время бодрствования. Среди 1854 боль�

ных, поступивших в отделение неотлож�

ной терапии с ишемическим инсультом,

инсульт пробуждения наблюдался в

14,3% случаев (корригированная частота

26,0 на 100 000; 95% доверительный ин�

тервал (ДИ) 22,9�29,1). При экстраполя�

ции этих данных на популяцию жителей

США установлено, что в 2005 г. инсульт

пробуждения перенесли 58 тыс. человек;

≥35,9% из них соответствуют критериям,

допускающим проведение тромболити�

ческой терапии. 

Существуют ли отличия между паци�

ентами с инсультом пробуждения и боль�

ными с иными типами инсультов, не яс�

но. Правда, в исследовании GCNKSS по�

казано, что пациенты с инсультом про�

буждения старше. В других работах выяс�

нено, что ФР этого инсульта могут быть

ожирение и курение. Остается также не�

понятным, имеет ли инсульт пробужде�

ния какие�либо особенности по тяжести

своего течения. Согласно данным

B. Huisa и соавт. (2010), B. Kim и соавт.

(2011), J. Mackey и соавт. (2011), инсульт

пробуждения характеризуется более тя�

желым течением, хотя J. Fink и соавт.

(2002), напротив, считают его более лег�

ким, а J. Serena и соавт. (2003) отличий

в течении между инсультом пробуждения

и инсультом, возникшем во время бодр�

ствования, не находят. В исследовании

GCNKSS при этих двух типах инсульта

не выявлено какой�либо разницы в пока�

зателе 3�месячной смертности (около

16% в обеих группах). В других, менее

крупных, работах получены противопо�

ложные результаты.

V. Urritia (Инсультный центр больницы
Джонса Хопкинса, США) обсудил пробле�

мы циркадной ритмики инсульта, а также

проанализировал результаты нескольких

исследований, в которых сопоставлялись

данные нейровизуализирующих исследо�

ваний (КТ и МРТ), выполненных в ран�

ний период инсульта пробуждения и ин�

сульта, возникшего во время бодрствова�

ния. Циркадная ритмика инсульта имеет

отчетливый акцент на ранние утренние

часы, относительный риск возникнове�

ния в которые составляет 49%. Это мож�

но объяснить повышением активности

процессов коагуляции, фибринолиза, аг�

регации тромбоцитов; увеличением плаз�

менной концентрации адреналина, но�

радреналина и кортизола; более высоким

уровнем АД. В исследование В. Huisa и

соавт. (2010) вошли пациенты с инсуль�

том пробуждения (основная группа),

а также больные, у которых инсульт воз�

ник в период бодрствования, с извест�

ным временем развития симптоматики

(контрольная группа). Критериями

включения в группу инсульта пробужде�

ния служили промежуток времени от мо�

мента, когда больного в последний раз

видели здоровым, до обнаружения ин�

сультной симптоматики >4 ч, но <15 ч;

поступление в отделение неотложной ме�

дицины в период между 4:00 и 10:00. КТ�

признаки ишемического повреждения

оценивали по шкале ASPECTS. Оценка

от 8 до 10 баллов имела место у 89,3% па�

циентов с инсультом пробуждения и у

95,6% больных контрольной группы

(р=0,353). По сравнению с контрольной

группой среди пациентов с инсультом

пробуждения к 90�м суткам оказалось

больше лиц, набравших по модифициро�

ванной шкале Rankin (mRS) от 0 до 1 бал�

ла (45 vs 73%), однако эта разница не до�

стигала статистической достоверности

(р=0,079). Объемы поражения по данным

диффузионно� и перфузионно�взвешен�

ной визуализации в обеих группах были

идентичными. Недавно удалось пока�

зать, что методика FLAIR позволяет

идентифицировать больных, у которых

время от развития симптоматики состав�

ляет ≤4,5 ч. Однако эта методика, обладая

высокой специфичностью, характеризу�

ется низкой чувствительностью. По мне�

нию докладчика, особенности циркад�

ной ритмики, данные FLAIR�, КТ� и

МРТ�исследований свидетельствуют

о том, что инсульт пробуждения развива�

ется незадолго до того, как пациент про�

сыпается. Следовательно, если доставка

такого больного в отделение неотложной

помощи попадает в терапевтическое ок�

но (≤4,5 ч), tPA может оказаться эффек�

тивным. Однако для проверки этой гипо�

тезы необходимо проведение дальней�

ших РКИ.

D. Manawadu (Больница Королевского
колледжа, Великобритания) считает, что

если при инсульте пробуждения клини�

ческие и нейровизуализирующие данные

сопоставимы с таковыми при инсульте,

время развития которого известно, то

тромболитическая терапия будет и эф�

фективна, и безопасна. В исследовании

A. Barreto и соавт. (2009) сопоставлялись

исходы у больных с инсультом пробужде�

ния, которым тромболизис как терапия

отчаяния либо проводился (основная

группа), либо не выполнялся (контроль�

ная группа). Оказалось, что тромболизис

повышает частоту очень хороших (mRS

0�1 балл; 14 vs 6%, р=0,06) и благоприят�

ных (mRS 0�2 балла; 28 vs 13%, р=0,006)

исходов, но одновременно увеличивает

смертность (15% vs 0). D. Manawadu и со�

авт. (2013) выполнили собственное ис�

следование, в ходе испытания сравнили

особенности клинического статуса и ис�

ходы к 90�му дню наблюдения у больных

с инсультом пробуждения, которым на�

значали (n=68) и не назначали (n=54)

тромболитическую терапию, а также

у пациентов, получавших тромболизис

в период терапевтического окна (n=326).

Медиана динамики баллов по шкале

NIHSS в течение первых 24 ч, количество

баллов по шкале mRS и исходы к 90�му

дню наблюдения во всех группах оказа�

лись идентичными. Частота манифест�

ных внутричерепных кровоизлияний

межгрупповых отличий также не имела.

Общая же частота этого осложнения бы�

ла достоверно ниже (р=0,004) у пациен�

тов с инсультом пробуждения, которым

не проводили тромболизис (3,7%), по

сравнению с больными, получавшими

данную терапию как при наличии ин�

сульта пробуждения (22%), так и в случае

обычного инсульта (20%).

Реабилитация
G. Saposnik (Клиника св. Михаила уни#

верситета Торонто, Канада) подчеркнул,

что у взрослых людей ведущей причиной

инвалидизации является инсульт. При�

мерно у двух третей больных, перенес�

ших инсульт, остаются двигательные на�

рушения кисти либо всей руки, что при�

водит к существенному снижению качес�

тва жизни. По современным представле�

ниям, для восстановления двигательных

функций в постинсультном периоде не�

обходимо повторное выполнение специ�

фических стимулирующих нагрузок вы�

сокой интенсивности. В этой связи осо�

бый интерес представляет игровая техно�

логия виртуальной реальности (ВР). Так,

традиционная реабилитация постинсульт�

ных больных имеет ряд ограничений,

в частности, она занимает много време�

ни, требует значительных ресурсов,

а кроме того, трудоемка. Традиционная

реабилитация обладает умеренным эф�

фектом, который пациенты часто недо�

оценивают, вследствие чего преждевре�

менно отказываются от ее продолжения.

ВР обеспечивает взаимодействие между

больным и мультисенсорным виртуаль�

ным пространством. ВР влияет на нейро�

пластические процессы за счет повтор�

ных, интенсивных и специфически ори�

ентированных на восстановление нару�

шенных функций упражнений. Доступ�

ность видеоигровых систем, необходи�

мых для создания ВР, удешевила эту тех�

нологию и сделала ее вполне приемлемой

для врачей и пациентов. Согласно ре�

зультатам специально проведенного ме�

таанализа, эффективность ВР в реабили�

тации больных, перенесших инсульт, до�

казана в 11 из 12 исследований. В ряде

небольших РКИ установлено, что по

сравнению с контрольной группой у па�

циентов, рандомизированных в группу

ВР, вероятность успешной реабилитации

возрастает в 5 раз. По данным обсерваци�

онных исследований, к 4�6�й неделе ре�

гулярного проведения 30�60�минутных

сеансов ВР двигательная функция улуч�

шается на 20,1% (95% ДИ 11,0�33,8),

а выраженность моторных расстройств

снижается на 14,7% (95% ДИ 8,7�23,6).

В настоящее время проводится много�

центровое РКИ EVREST, в котором

у больных, перенесших инсульт, изучает�

ся возможность улучшения двигательной

функции руки под воздействием игровой

технологии Nintendo Wii. Данное РКИ

базируется на основных принципах со�

временной нейрореабилитации. Лечеб�

ные воздействия, оцениваемые в иссле�

довании EVREST, возможно, вовлекают

систему зеркальных нейронов, которая

представляет собой совокупность нерв�

ных клеток, активирующихся тогда,

когда пациент наблюдает за действиями

другого человека.

Перевод с англ. Глеба Данина

Продолжение. Начало на стр. 14.
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