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С появлением новых доказательств

о роли сосудистой патологии в когни�

тивной дисфункции концепция СД

эволюционировала в концепцию сосу�

дистого когнитивного расстройства

(СКР), включающего не только СД, но

и БА с цереброваскулярной патологией

(ЦВП), – смешанную деменцию (СмД)

и СКР без деменции. Таким образом,

СКР является более широким поняти�

ем, охватывающим все состояния

с когнитивными нарушениеми, связан�

ными с ЦВП.

Примерно у трети пациентов с БА

наблюдаются признаки сосудистой па�

тологии, а у двух третей больных с ЦВП

в головном мозге уже имеются началь�

ные проявления БА. Субкортикальная

ишемическая сосудистая деменция

(СИСД) – одна из разновидностей СД,

в основе которой может лежать как со�

судистая, так и БА�ассоциированная

патология головного мозга. СИСД раз�

вивается вследствие стеноза и окклю�

зии малых сосудов. Особый интерес

к СИСД обусловлен относительно мед�

ленным прогрессированием симптомов

и клинических проявлений заболева�

ния, часто затрудняющим дифферен�

циальную диагностику БА.

Выделяют 6 типов СД:

1) мультиинфарктная деменция;

2) деменция в результате инфаркта

в стратегической зоне;

3) геморрагическая деменция;

4) смешанная деменция;

5) СИСД;

6) другие формы сосудистой демен�

ции.

Первые три типа СД развиваются от�

носительно быстро, поскольку они яв�

ляются следствием острых церебровас�

кулярных заболеваний. При таких СД

наблюдаются специфические корти�

кальные и субкортикальные симптомы

в зависимости от локализации пораже�

ния. Когнитивные нарушения при

СИСД вначале малозаметны и развива�

ются медленно, демонстрируя сходство

с БА.

СИСД обусловлена обширными ише�

мическими изменениями в белом ве�

ществе или множественными лакунар�

ными инфарктами в субкортикальных

структурах. Преимущественная артерио�

склеротическая лейкоэнцефалопатия

в белом веществе описывается как бо�

лезнь Бинсвангера. Этот тип ишемичес�

ких изменений в головном мозге форми�

руется вследствие обширных незавер�

шенных инфарктов или гипоперфузии

белого вещества как результат критичес�

кого стеноза кортикомедуллярных арте�

рий. Наличие очагов в белом веществе

свидетельствует о дегенерации миелино�

вой оболочки аксонов и деградации

олигодендроцитов при отсутствии глу�

бокого инфаркта или кистозного фибро�

за. Лакунарные инфаркты являются

окклюзиями перфорирующих артерий

в субкортикальных структурах, включая

таламус, базальные ганглии, внутрен�

нюю и наружную капсулы. Потенциаль�

ными механизмами, лежащими в ос�

нове стеноокклюзии малых сосудов, яв�

ляются повышенное сопротивление

кровотоку, сниженная ауторегуляция,

нарушение целостности гематоэнцефа�

лического барьера (ГЭБ), эндотелиаль�

ная дисфункция и дилатация периваску�

лярных пространств. Нарушение целост�

ности префронтально�субкортикальных

путей вследствие накопления очагов

в белом веществе и лакунарных ин�

фарктов в итоге приводит к снижению

когнитивной функции при СИСД. Счи�

тается, что при СмД, имеющей сосудис�

тые и БА�ассоциированные механизмы

патогенеза, вышеописанные изменения

мозгового кровообращения влияют

на развитие деменции как непосредс�

твенно, так и путем синергического вза�

имодействия с альцгеймеровской пато�

логией в головном мозге. В то же время

у пациентов с СИСД часто обнаружива�

ются изменения, свойственные БА, та�

кие как холинергический дефицит и на�

копление β�амилоидных бляшек, кото�

рые могут усугублять церебральную

ишемию.

Помимо когнитивных нарушений,

у пациентов с СИСД нередко наблюда�

ется постепенное развитие неврологи�

ческого дефицита, проявляющегося ге�

мипарезом, дисфагией, дизартрией,

псевдобульбарным параличом, эмоцио�

нальной лабильностью, недержанием

мочи и паркинсоническими симптома�

ми (семенящей походкой). Кроме того,

в случае прямого или опосредованного

поражения префронтосубкортикаль�

ных путей могут появляться отклоне�

ния в поведении, включая импульсив�

ность и акинетический мутизм. По�

скольку поведенческие изменения

обычно развиваются на поздних стади�

ях БА, раннее проявление этих симпто�

мов может свидетельствовать в пользу

диагноза СИСД, особенно при их по�

степенном появлении. Нейропсихоло�

гические тесты уже на ранних стадиях

СИСД определяют нарушения внима�

ния, исполнительной функции, выпол�

нение сменных заданий и плавность ре�

чи. В то же время больные БА начиная

со стадии клинических проявлений за�

болевания демонстрируют более выра�

женные затруднения с называнием

предметов, памятью и визуально�про�

странственным восприятием.

При визуализации головного мозга

у пациентов с СИСД выявляются

двусторонние дефекты перфузии в яд�

рах подушки таламуса, хвостатом ядре и

различных зонах коры, включая пояс�

ную, верхнюю височную и подмозолис�

тую извилины, а также лобные доли.

Эти наблюдения свидетельствуют о на�

рушении целостности фронтосубкор�

тикальных путей у таких больных.

В исследовании Bjerke и соавт. (2009)

сравнивали исходные уровни биомар�

керов в спинномозговой жидкости

(СМЖ) в четырех группах пациентов:

с легким когнитивным расстройством

(ЛКР), в дальнейшем трансформиро�

вавшимся в БА (ЛКР�БА), смешанную

деменцию (ЛКР�СмД) или СИСД

(ЛКР�СИСД), и стабильным ЛКР

(ЛКР�ЛКР). Оказалось, что уровни

β�амилоида в СМЖ были выше, а об�

щий уровень тау�протеина и концентра�

ция его фосфорилированной формы –

ниже в группе ЛКР�СИСД по сравне�

нию с группой ЛКР�БА. При этом

уровни данных биомаркеров у пациентов

группы ЛКР�СД занимали промежуточ�

ное положение между соответствующи�

ми показателями в группах ЛКР�СИСД

и ЛКР�БА. Интересно, что концентра�

ции биомаркеров в СМЖ в группе

ЛКР�СИСД были ближе к показателям

в группе ЛКР�ЛКР и в контрольной

группе здоровых пациентов. Промежу�

точные значения β�амилоида и тау�

протеина в СМЖ в группе ЛКР�СИСД

по сравнению с группой СмД�БА и

контрольной группой, вероятно, указы�

вают на общность патогенетических

механизмов СИСД и БА.

Поврежденный ГЭБ является источ�

ником утечки альбумина, что может по�

вышать концентрацию белка в СМЖ.

У пациентов с СИСД целостность ГЭБ

нарушается, поэтому повышенные

уровни альбумина в СМЖ могут слу�

жить дополнительным критерием

в пользу СИСД.

Металлопротеиназы являются марке�

рами нейровоспаления, так как они по�

вреждают базальную мембрану и плот�

ные межклеточные соединения в крове�

носных сосудах, а также разрушают мие�

лин. По сравнению с БА у пациентов

с СКР наблюдаются более высокие

уровни металлопротеиназы�9 в СМЖ.

Еще одним маркером поражения бе�

лого вещества является нейрофила�

мент, функционирующий как цитоске�

лет в крупных миелинизированных ак�

сонах. Установлено, что у пациентов

с СИСД концентрация легкой субъеди�

ницы нейрофиламента повышена. 

Стратегии терапии СИСД включают

замедление прогрессирования патологии

малых сосудов и улучшение клинических

симптомов.

Микроинфаркты являются значи�

мым и независимым предиктором атро�

фии головного мозга и когнитивных

нарушений. Следовательно, в качестве

вторичной профилактики могут быть

назначены антиагрегантные препараты.

В то же время эффективность антиагре�

гантной терапии в первичной профи�

лактике СКР не доказана.

У пациентов с СИСД имеет место хо�

линергический дефицит. Поэтому для

коррекции когнитивных нарушений

у таких пациентов целесообразно при�

менять ингибиторы холинэстеразы. Ан�

тидепрессанты, в частности селектив�

ные ингибиторы обратного захвата,

также могут использоваться для веде�

ния больных с депрессией, атипические

нейролептики – для селективной кор�

рекции поведенческих изменений,

включая ажитацию и агрессию.

Рациональным подходом к профилак�

тике БА и СКР, включая СИСД, являет�

ся модификация факторов кардиоваску�

лярного риска. К основным модифици�

руемым факторам относятся артериаль�

ная гипертензия, сахарный диабет и

гиперхолестеринемия. Кроме того, паци�

ентам с СИСД следует рекомендовать

изменение образ жизни, включая обуче�

ние, рациональное питание, повышение

физической активности, умеренное

употребление алкоголя, отказ от куре�

ния, нормализацию массы тела, а также

предоставить социальную поддержку. 

СД является гетерогенным заболева�

нием, включающим различные патоло�

гические состояния. CИСД – относи�

тельно гомогенная СД, похожая на БА

вследствие медленно развивающегося

снижения когнитивной функции. Де�

тальный сбор анамнеза и использование

нейрокогнитивного тестирования по�

могут выявить ранние симптомы фрон�

тальных исполнительных дисфункций,

изменения в поведении и настроении.

Нейровизуализирующие исследования

и определение биомаркеров в СМЖ

также помогают в дифференциальной

диагностике СИСД и других форм де�

менции. Правильный и ранний диагноз,

установленный с учетом анамнеза, нев�

рологических симптомов, структурных

и/или функциональных изменений и

биомаркеров, позволит клиницистам

выбрать оптимальную стратегию веде�

ния в отношении вторичной профилак�

тики инсульта и симптоматической те�

рапии СИСД. В свою очередь, лучшее

понимание патофизиологии СИСД,

а также разработка и валидация новых

биомаркеров сделают диагностику и ле�

чение этого заболевания более надеж�

ными и эффективными. 
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Выводы

Лечение СИСД

Биомаркеры СИСД

Клинические проявления СИСД

Патофизиология СИСД

Актуальные вопросы патофизиологии субкортикальной
ишемической сосудистой деменции

Сосудистая деменция (СД) развивается на фоне цереброваскулярных заболеваний и является результатом
повреждения структур головного мозга, отвечающих за когнитивные функции. Впервые концепция СД была
предложена в ХIX веке – когда главной причиной сенильной деменции считалась атрофия головного мозга,
обусловленная артериосклерозом. В ХХ столетии после открытия болезни Альцгеймера (БА) – наиболее
распространенной причины деменции – актуальность СД несколько снизилась. Однако в последние годы интерес к СД
значительно возрос в связи с появлением все большего количества новых данных о том, что сосудистые нарушения
существенно влияют на развитие деменции как самостоятельно, так и совместно с патогенетическими механизмами БА.
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