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спинного мозга снижает интенсив�

ность нейропатической боли. Группа

немецких авторов после проведенного

6�месячного контролируемого иссле�

дования доложила, что при тщатель�

ном отборе пациентов и успешной тес�

товой стимуляции стимуляторы спин�

ного мозга могут снижать интенсив�

ность боли и улучшать качество жизни

больных с хронической рефлекторной

симпатической дистрофией

(M.A. Kemler et al., 2000).

В упрощенном виде процедура про�

исходит следующим образом. Под мест�

ной анестезией и под контролем флю�

ороскопии в эпидуральное простран�

ство вводятся проводники, которые

подключаются к наружному источнику

электрических импульсов (скриннеру)

для тестирования эффекта стимуляции

и подбора параметров для оптималь�

ного облегчения боли с участием паци�

ента. Больной должен быть в сознании

и сотрудничать во время процедуры.

В дальнейшем пациент использует

скриннер от нескольких часов до не�

скольких дней, чтобы протестировать

эффективность стимуляции. На осно�

вании результатов пробного периода

принимается решение об имплантации

постоянного электростимулятора.

Имплантированное устройство

ассоциируется с рядом рисков, кото�

рые включают электрическую несосто�

ятельность стимулятора, вероятность

поражения электрическим током,

фиброз интратекального и эпидураль�

ного пространства с потенциальной

компрессией спинного мозга, механи�

ческие нарушения, такие как смеще�

ние устройства или разъединение с ка�

тетером. Существуют также риски,

связанные с путями имплантации

устройства.

Имплантируемые лекарственные
насосы

Более 100 лет используется спиналь�

ная анестезия, и только в последние 25

лет, после доклинических испытаний,

стало возможным проводить селек�

тивную спинальную опиатную аналге�

зию интратекально, без двигательных

блокад и сенсорных нарушений, свя�

занных с назначением местных

анестетиков. Интратекальная катете�

ризация позволяет применять более

низкие дозы и небольшие объемы ле�

карственных средств. Для усиления

аналгезии используются комбинации

различных опиатов с местными анес�

тетиками или опиатов с клонидином.

В последние годы применяется им�

плантация программируемой инфузи�

онной системы: в интратекальное

пространство устанавливается кате�

тер, а под кожу брюшной стенки

вживляется насосный блок с контей�

нером для препарата. Внешнее про�

граммирование используется для

управления насосом и оптимизации

контроля боли.

Прицельная доставка лекарственно�

го средства в спинной мозг предпола�

гает снижение дозы по сравнению

с эквивалентными аналгезирующими

дозами этих же веществ, вводимых

в кровоток. Кроме того, ограничивает�

ся системное действие препарата, и,

следовательно, менее вероятно

развитие побочных эффектов. Тем не

менее специфические риски интрате�

кальной терапии связаны с нейроток�

сичностью препаратов. При интрате�

кальном введении опиатов возможны

запор, задержка мочи, тошнота, импо�

тенция, ночные кошмары, сыпь, пе�

риферические отеки, потливость,

утомляемость.

Важные практические аспекты
медицины боли

Несмотря на перспективность и рас�

тущую популярность малоинвазивных

методов для лечения хронической бо�

ли, следует помнить о том, что любая

инъекционная процедура с проникно�

вением в нервные структуры может

вызывать осложнения. Внутринев�

ральная или внутриспинальная инъек�

ция сопровождается внезапной обжи�

гающей болью, которая указывает на

повреждение нерва, или другими ост�

рыми состояниями вплоть до блокады

дыхательного центра. При попадании

иглы в сосуд поступление в кровоток

высоких концентраций местного анес�

тетика может вызвать сердечно�сосу�

дистый коллапс. Поэтому любой прак�

тикующий врач, который решил вы�

полнять блокаду, должен быть уверен,

что пациент хорошо мониторируется и

тщательно наблюдается во время и по�

сле процедуры. Необходимо иметь

в наличии средства для незамедлитель�

ной реанимации.

Кроме того, эффективность и без�

опасность малоинвазивных методов

лечения боли еще предстоит оценить

с точки зрения доказательной медици�

ны, так как в настоящее время эта

практика основывается преимущес�

твенно на опыте отдельных специа�

листов и анализе серий клинических

случаев.

Уже сейчас практика показывает, что

перечисленные вмешательства сами по

себе менее успешны, чем проведенные

в комбинации с физиотерапией, меди�

каментозной и поведенческой терапией.

При выборе методов терапии боли

следует соблюдать принцип последо�

вательности. Например, применение

блокад или РЧА до исчерпания ресурса

медикаментозной терапии необосно�

ванно, если пациента устраивают эф�

фективность и стоимость лечения,

а препараты хорошо переносятся. Ради�

кальные нейрохирургические вмеша�

тельства являются последней ступенью

и могут применяться только после не�

удачных попыток малоинвазивного

лечения. Это затрагивает и деонтоло�

гический аспект. В неформальной кон�

курентной борьбе на рынке медицин�

ских услуг, как бы цинично это не зву�

чало, некоторые специалисты склонны

навязывать определенное вмешатель�

ство или метод лечения, которым вла�

деют сами, как обязательное, безаль�

тернативное и безотлагательное, особо

не интересуясь историей болезни и

мнением самого пациента. Но в усло�

виях глобализации и доступности ин�

формации больной часто знает о своей

проблеме больше, чем специалист,

к которому он пришел на прием.

С другой стороны, некоторые пациен�

ты со своими стереотипными пред�

ставлениями и фобиями нуждаются

в корректной разъяснительной работе,

что требует от врача навыков психоло�

га. Поэтому все более популярной в за�

рубежных специализированных изда�

ниях становится тема совместного

принятия решений врачом и паци�

ентом.

В следующих номерах мы продол�
жим тему малоинвазивного лечения,
сосредоточившись на возможностях
оказания помощи пациентам с конк�
ретными нозологиями и болевыми
синдромами, такими как боль в спи�
не, специфические цефалгии и т.д.
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Целью лечения пациента с депрессивным рас�

стройством сегодня является не только сведение

к минимуму симптоматики сниженного настрое�

ния, но и возвращение к нормальному (доболезнен�

ному) уровню функционирования в семье, учебном

заведении, на работе. Успешность социальной

адаптации пациента в значительной мере определя�

ется восстановлением его когнитивной сферы – па�

мяти, внимания, интеллекта, ориентации, пробле�

моразрешающего мышления и других когнитивных

доменов. До недавнего времени понятие клиничес�

кой ремиссии при депрессии было основано на дос�

тижении определенного балла по клиническим

шкалам оценки депрессии (обычно с этой целью

используются шкала оценки депрессии Гамильтона

(HAM�D) или шкала Монтгомери�Асберг

(MADRS). Между тем указанные шкалы изначаль�

но были разработаны для оценки выраженности

симптомов меланхолических депрессий (HAM�D) и

оценки терапевтической реакции при применении

антидепрессантов в рамках клинических исследова�

ний (MADRS). Данные шкалы не предназначены

для многосторонней оценки психосоциальных ас�

пектов динамики депрессивного больного. К при�

меру, по имеющимся данным, среди пациентов,

достигших уровня клинической ремиссии по шкале

HAM�D (суммарный балл <7), около половины не

считают себя достаточно восстановившимися

(M. Zimmerman et al., 2012). Это свидетельствует

о необходимости расширения понятия клиничес�

кой ремиссии, которое бы охватывало когнитивное

функционирование пациента, определяющее вос�

становление социальных навыков.

Динамическая оценка когнитивного функцио�

нирования должна обязательно учитываться при

выборе терапии больным с депрессией. Вот что об

этом пишет один из ведущих специалистов, зани�

мающихся изучением когнитивных нарушений при

депрессии, доктор Kamilla Miskowiak из психиатри�

ческого отделения университетской клиники Ко�

пенгагена (Дания): «Исторически такие расстрой�

ства, как депрессия, рассматривались как «функ�

циональные» или «эмоциональные» и отличались

от «когнитивных» расстройств, например от отста�

вания в психическом развитии, дислексии или де�

менции. Хотя такой подход является недостаточ�

ным, поскольку отнюдь не очевидно, что вслед за

купированием собственно аффективной симпто�

матики автоматически последует восстановление

когнитивного и социального функционирования».

В настоящее время, несмотря на разнообразие

применяемых антидепрессантов с различными ме�

ханизмами действия, по�прежнему существует

неудовлетворенность терапевтическими возмож�

ностями. Вне зависимости от выбора первой линии

терапии в реальной клинической практике только

треть пациентов достигают достаточной ремиссии,

у трети больных наблюдается выраженная резиду�

альная симптоматика, у оставшейся трети депрес�

сия отличается устойчивостью к терапии

(N. Kennedy, K. Foy, 2005). Кроме того, в отноше�

нии некоторых антидепрессантов были получены

свидетельства о негативном влиянии их долгосроч�

ного применения или приема многократных доз на

некоторые аспекты когнитивных функций.

В частности, трициклические антидепрессанты

способны ухудшить скорость психомоторных реак�

ций в связи с их холинолитическими эффектами

(S.M. McClintock, M.M. Husain, 2010). Еще одним

фактором, участвующим в формировании когни�

тивной дисфункции, являются сопутствующие за�

болевания. Расстройства настроения характеризу�

ются высоким уровнем коморбидности: около 80%

пациентов имеют другие сопутствующие психичес�

кие или соматические заболевания (B.T. Baune,

McAfoose, 2009). Сопутствующие психические рас�

стройства часто приводят к полипрагмазии, кото�

рая способна усугублять когнитивную дисфункцию

(S.M. McClintock, M.M. Husain, 2010). Сопутствую�

щие общие медицинские заболевания – инсульт,

диабет или рак – сами по себе могут вызывать ког�

нитивные расстройства, которые способны сумми�

роваться с обусловленными депрессией

(D.V. Iosifescu, 2007). Исходя из вышеизложенного,

оптимальная фармакотерапия депрессии как ми�

нимум не должна угнетать когнитивную сферу и

мешать социальной реадаптации.

Таким образом, по�прежнему необходима

оптимизация терапевтического вмешательства при

депрессии с применением все более эффективных

препаратов, способных влиять на различные клас�

теры симптомов депрессии. В связи с этим кластер

когнитивных нарушений становится одним из важ�

нейших симптомокомплексов�мишеней при выбо�

ре антидепрессивной терапии. Нет сомнений, что

когнитивная дисфункция в наибольшей степени

определяет снижение возможностей восстановле�

ния, включая продуктивность в работе, нарушения

психосоциальной адаптации и снижение качества

жизни даже в периоды ремиссии, и тем самым мо�

жет быть связана с повышением риска обострения

депрессии.

В идеале новые цели терапии требуют новых

средств – препаратов со специфическим прокогни�

тивным эффектом у пациентов с депрессией. Ряд

перспективных в этом плане препаратов находится

на этапе клинических исследований, а один из них –

новый мультимодальный антидепрессант вортио�

ксетин – недавно был одобрен к медицинскому

применению (Vortioxetine EPAR, 2013). Инноваци�

онный продукт компании «Х. Лундбек А/С» – вор�

тиоксетин под названием Бринтелликс уже заре�

гистрирован и в Украине.

Проблеме когнитивной дисфункции и социаль�

ной дезадаптации у пациентов с депрессией был

посвящен отдельный симпозиум в рамках научно�

практической конференции с международным

участием «Методологические и правовые аспекты

диагностики, терапии и социальной помощи при

психических и поведенческих расстройствах в раз�

ных возрастных группах», которая состоялась

23�24 апреля в г. Киеве.

На конференции присутствовали представители

большинства регионов Украины. Общее количество

зарегистрированных участников составило 270 че�

ловек. Кроме того, была налажена видеосвязь со

многими городами (33 точки подключения), что по�

зволило максимально расширить аудиторию.

В конференции также приняли участие специа�

листы из Германии, Литвы, Италии, Израиля,

Франции и Норвегии. В ходе встречи обсуждались

важные вопросы реформирования отрасли охраны

психического здоровья, детской и судебной психи�

атрии, а также акцентировалось внимание на необ�

ходимости совершенствования нормативно�право�

вой базы и налаживания взаимодействия между ве�

домствами.

На встрече присутствовала председатель комите�

та Верховной Рады Украины по вопросам здраво�

охранения Ольга Богомолец, которая в своем вы�

ступлении особое внимание присутствующих обра�

тила на необходимость реформирования системы

оказания психиатрической помощи с учетом по�

требностей сегодняшнего дня. На конференции

также выступила уполномоченный Верховной Ра�

ды Украины по правам человека Валерия Лутков�

ская, которая рассказала о состоянии дел с соблю�

дением прав лиц, находящихся в психиатрических

учреждениях, и основных вызовах, которые стоят

перед психиатрами и обществом.

В рамках сателлитного симпозиума компании

«Х. Лундбек А/С», приуроченного к выходу на ук�

раинский рынок вортиоксетина, ведущие украин�

ские специалисты обосновали перспективность

нового антидепрессанта в аспекте прокогнитивно�

го действия и социальной реабилитации пациен�

тов.

Сотрудник отдела медико�социальных проблем те�
рапии психических расстройств Украинского НИИ
социальной и судебной психиатрии и наркологии Ми�
нистерства здравоохранения (МЗ) Украины, канди�
дат медицинских наук Сергей Александрович
Маляров:

– Социальное бремя депрес�

сии намного значимее, чем

медицинские показатели со�

стояния психического здоро�

вья. У людей, переживающих

депрессию, ухудшается спо�

собность к социальному вза�

имодействию и снижается

работоспособность. Значи�

тельная часть людей, страда�

ющих депрессией (а может

быть, и большая часть), не обращаются к специа�

листам, но при этом лишь присутствуют на работе,

испытывая затруднения в принятии элементарных

решений. У них наблюдается дефицит концентра�

ции внимания и недостаточность мнестических

процессов, бедность речи. Дело в том, что когни�

тивные нарушения не просто являются одной из

сфер нарушений психической деятельности при

депрессии, но, возможно, и наиболее устойчивой

симптоматикой, определяющей недостаточную со�

циальную результативность пациента на многие

месяцы и требующей продолжительной восстанав�

ливающей терапии и реабилитации.

Прямые сравнительные исследования анти�

депрессантов в реальной клинической практике

(исследование STAR*D) показали, что при всем

многообразии применяемых в терапии депрессии

средств и методов в стандартные сроки активной

терапии (3�4 месяца) ремиссии достигают около

1/3 депрессивных пациентов и у 1/2 появляется по�

ложительная, но недостаточная терапевтическая

реакция. В свою очередь, это требует смены тера�

пии. При этом необходимо помнить, что большая

часть пациентов прекращают принимать антидеп�

рессанты на третьем�четвертом месяце терапии,

часто в связи с ее плохой переносимостью. 

Новые цели и средства терапии депрессии в XXI веке: 
от нейробиологической модели

к первым клиническим результатам
Одним из глобальных социальных вызовов XXI века является проблема депрессии. 

По оценкам экспертов, каждый пятый житель планеты в течение жизни переживает хотя бы один

период подавленности и сниженного настроения. О депрессии заговорили даже экономисты 

и политики, поскольку депрессивные расстройства становятся ведущей причиной снижения

продуктивности труда и экономического роста, опережая по показателям сердечно�сосудистые

заболевания. По прогнозам ВОЗ, к 2030 году депрессия станет ведущей причиной заболеваемости

в мировом масштабе. По�прежнему требует решения проблема смертности, связанной с депрессией:

ежедневно в мире 3 тыс. человек погибают в результате суицидов. 

Продолжение на стр. 16.
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Целью лечения пациента с депрессивным рас�

стройством сегодня является не только сведение

к минимуму симптоматики сниженного настрое�

ния, но и возвращение к нормальному (доболезнен�

ному) уровню функционирования в семье, учебном

заведении, на работе. Успешность социальной

адаптации пациента в значительной мере определя�

ется восстановлением его когнитивной сферы – па�

мяти, внимания, интеллекта, ориентации, пробле�

моразрешающего мышления и других когнитивных

доменов. До недавнего времени понятие клиничес�

кой ремиссии при депрессии было основано на дос�

тижении определенного балла по клиническим

шкалам оценки депрессии (обычно с этой целью

используются шкала оценки депрессии Гамильтона

(HAM�D) или шкала Монтгомери�Асберг

(MADRS). Между тем указанные шкалы изначаль�

но были разработаны для оценки выраженности

симптомов меланхолических депрессий (HAM�D) и

оценки терапевтической реакции при применении

антидепрессантов в рамках клинических исследова�

ний (MADRS). Данные шкалы не предназначены

для многосторонней оценки психосоциальных ас�

пектов динамики депрессивного больного. К при�

меру, по имеющимся данным, среди пациентов,

достигших уровня клинической ремиссии по шкале

HAM�D (суммарный балл <7), около половины не

считают себя достаточно восстановившимися

(M. Zimmerman et al., 2012). Это свидетельствует

о необходимости расширения понятия клиничес�

кой ремиссии, которое бы охватывало когнитивное

функционирование пациента, определяющее вос�

становление социальных навыков.

Динамическая оценка когнитивного функцио�

нирования должна обязательно учитываться при

выборе терапии больным с депрессией. Вот что об

этом пишет один из ведущих специалистов, зани�

мающихся изучением когнитивных нарушений при

депрессии, доктор Kamilla Miskowiak из психиатри�

ческого отделения университетской клиники Ко�

пенгагена (Дания): «Исторически такие расстрой�

ства, как депрессия, рассматривались как «функ�

циональные» или «эмоциональные» и отличались

от «когнитивных» расстройств, например от отста�

вания в психическом развитии, дислексии или де�

менции. Хотя такой подход является недостаточ�

ным, поскольку отнюдь не очевидно, что вслед за

купированием собственно аффективной симпто�

матики автоматически последует восстановление

когнитивного и социального функционирования».

В настоящее время, несмотря на разнообразие

применяемых антидепрессантов с различными ме�

ханизмами действия, по�прежнему существует

неудовлетворенность терапевтическими возмож�

ностями. Вне зависимости от выбора первой линии

терапии в реальной клинической практике только

треть пациентов достигают достаточной ремиссии,

у трети больных наблюдается выраженная резиду�

альная симптоматика, у оставшейся трети депрес�

сия отличается устойчивостью к терапии

(N. Kennedy, K. Foy, 2005). Кроме того, в отноше�

нии некоторых антидепрессантов были получены

свидетельства о негативном влиянии их долгосроч�

ного применения или приема многократных доз на

некоторые аспекты когнитивных функций.

В частности, трициклические антидепрессанты

способны ухудшить скорость психомоторных реак�

ций в связи с их холинолитическими эффектами

(S.M. McClintock, M.M. Husain, 2010). Еще одним

фактором, участвующим в формировании когни�

тивной дисфункции, являются сопутствующие за�

болевания. Расстройства настроения характеризу�

ются высоким уровнем коморбидности: около 80%

пациентов имеют другие сопутствующие психичес�

кие или соматические заболевания (B.T. Baune,

McAfoose, 2009). Сопутствующие психические рас�

стройства часто приводят к полипрагмазии, кото�

рая способна усугублять когнитивную дисфункцию

(S.M. McClintock, M.M. Husain, 2010). Сопутствую�

щие общие медицинские заболевания – инсульт,

диабет или рак – сами по себе могут вызывать ког�

нитивные расстройства, которые способны сумми�

роваться с обусловленными депрессией

(D.V. Iosifescu, 2007). Исходя из вышеизложенного,

оптимальная фармакотерапия депрессии как ми�

нимум не должна угнетать когнитивную сферу и

мешать социальной реадаптации.

Таким образом, по�прежнему необходима

оптимизация терапевтического вмешательства при

депрессии с применением все более эффективных

препаратов, способных влиять на различные клас�

теры симптомов депрессии. В связи с этим кластер

когнитивных нарушений становится одним из важ�

нейших симптомокомплексов�мишеней при выбо�

ре антидепрессивной терапии. Нет сомнений, что

когнитивная дисфункция в наибольшей степени

определяет снижение возможностей восстановле�

ния, включая продуктивность в работе, нарушения

психосоциальной адаптации и снижение качества

жизни даже в периоды ремиссии, и тем самым мо�

жет быть связана с повышением риска обострения

депрессии.

В идеале новые цели терапии требуют новых

средств – препаратов со специфическим прокогни�

тивным эффектом у пациентов с депрессией. Ряд

перспективных в этом плане препаратов находится

на этапе клинических исследований, а один из них –

новый мультимодальный антидепрессант вортио�

ксетин – недавно был одобрен к медицинскому

применению (Vortioxetine EPAR, 2013). Инноваци�

онный продукт компании «Х. Лундбек А/С» – вор�

тиоксетин под названием Бринтелликс уже заре�

гистрирован и в Украине.

Проблеме когнитивной дисфункции и социаль�

ной дезадаптации у пациентов с депрессией был

посвящен отдельный симпозиум в рамках научно�

практической конференции с международным

участием «Методологические и правовые аспекты

диагностики, терапии и социальной помощи при

психических и поведенческих расстройствах в раз�

ных возрастных группах», которая состоялась

23�24 апреля в г. Киеве.

На конференции присутствовали представители

большинства регионов Украины. Общее количество

зарегистрированных участников составило 270 че�

ловек. Кроме того, была налажена видеосвязь со

многими городами (33 точки подключения), что по�

зволило максимально расширить аудиторию.

В конференции также приняли участие специа�

листы из Германии, Литвы, Италии, Израиля,

Франции и Норвегии. В ходе встречи обсуждались

важные вопросы реформирования отрасли охраны

психического здоровья, детской и судебной психи�

атрии, а также акцентировалось внимание на необ�

ходимости совершенствования нормативно�право�

вой базы и налаживания взаимодействия между ве�

домствами.

На встрече присутствовала председатель комите�

та Верховной Рады Украины по вопросам здраво�

охранения Ольга Богомолец, которая в своем вы�

ступлении особое внимание присутствующих обра�

тила на необходимость реформирования системы

оказания психиатрической помощи с учетом по�

требностей сегодняшнего дня. На конференции

также выступила уполномоченный Верховной Ра�

ды Украины по правам человека Валерия Лутков�

ская, которая рассказала о состоянии дел с соблю�

дением прав лиц, находящихся в психиатрических

учреждениях, и основных вызовах, которые стоят

перед психиатрами и обществом.

В рамках сателлитного симпозиума компании

«Х. Лундбек А/С», приуроченного к выходу на ук�

раинский рынок вортиоксетина, ведущие украин�

ские специалисты обосновали перспективность

нового антидепрессанта в аспекте прокогнитивно�

го действия и социальной реабилитации пациен�

тов.

Сотрудник отдела медико�социальных проблем те�
рапии психических расстройств Украинского НИИ
социальной и судебной психиатрии и наркологии Ми�
нистерства здравоохранения (МЗ) Украины, канди�
дат медицинских наук Сергей Александрович
Маляров:

– Социальное бремя депрес�

сии намного значимее, чем

медицинские показатели со�

стояния психического здоро�

вья. У людей, переживающих

депрессию, ухудшается спо�

собность к социальному вза�

имодействию и снижается

работоспособность. Значи�

тельная часть людей, страда�

ющих депрессией (а может

быть, и большая часть), не обращаются к специа�

листам, но при этом лишь присутствуют на работе,

испытывая затруднения в принятии элементарных

решений. У них наблюдается дефицит концентра�

ции внимания и недостаточность мнестических

процессов, бедность речи. Дело в том, что когни�

тивные нарушения не просто являются одной из

сфер нарушений психической деятельности при

депрессии, но, возможно, и наиболее устойчивой

симптоматикой, определяющей недостаточную со�

циальную результативность пациента на многие

месяцы и требующей продолжительной восстанав�

ливающей терапии и реабилитации.

Прямые сравнительные исследования анти�

депрессантов в реальной клинической практике

(исследование STAR*D) показали, что при всем

многообразии применяемых в терапии депрессии

средств и методов в стандартные сроки активной

терапии (3�4 месяца) ремиссии достигают около

1/3 депрессивных пациентов и у 1/2 появляется по�

ложительная, но недостаточная терапевтическая

реакция. В свою очередь, это требует смены тера�

пии. При этом необходимо помнить, что большая

часть пациентов прекращают принимать антидеп�

рессанты на третьем�четвертом месяце терапии,

часто в связи с ее плохой переносимостью. 

Новые цели и средства терапии депрессии в XXI веке: 
от нейробиологической модели

к первым клиническим результатам
Одним из глобальных социальных вызовов XXI века является проблема депрессии. 

По оценкам экспертов, каждый пятый житель планеты в течение жизни переживает хотя бы один

период подавленности и сниженного настроения. О депрессии заговорили даже экономисты 

и политики, поскольку депрессивные расстройства становятся ведущей причиной снижения

продуктивности труда и экономического роста, опережая по показателям сердечно�сосудистые

заболевания. По прогнозам ВОЗ, к 2030 году депрессия станет ведущей причиной заболеваемости

в мировом масштабе. По�прежнему требует решения проблема смертности, связанной с депрессией:

ежедневно в мире 3 тыс. человек погибают в результате суицидов. 

Продолжение на стр. 16.

Nevro_2_Obl_3_LUGBAND.qxd  09.07.2015  12:44  Page 3



5

www.health�ua.com НЕВРОЛОГІЯ • ПОГЛЯД ФАХІВЦЯ

– К основным под�

типам ИИ относят

кардиоэмболический,

атеротромботичес�

кий, гемодинамичес�

кий и лакунарный ин�

сульты. По частоте

возникновения лиди�

рующую позицию за�

нимают первые два

подтипа. Большое ко�

личество заболеваний

сердечно�сосудистой системы представля�

ют собой потенциальные факторы риска

развития кардиоэмболического инсульта

(КИ), а именно: пароксизмальная и посто�

янная формы фибрилляции предсердий

(ФП), постинфарктный кардиосклероз,

ревматические пороки, пролапс митраль�

ного клапана, инфекционный эндокардит,

протезированные клапаны, аневризма

межпредсердной перегородки, кальциноз

митрального кольца и др. Одна из опаснос�

тей КИ в сочетании с постоянной формой

ФП связана с его способностью повышать

уже и до этого высокое артериальное давле�

ние в дневное время и существенно его по�

нижать в ночное время, а также увеличи�

вать частоту возникновения желудочковых

аритмий, которые могут привести к леталь�

ному исходу.

Атеротромботический инсульт (АИ) час�

то возникает как последствие дисциркуля�

торной атеросклеротической энцефалопа�

тии и также может нарушать деятельность

проводящей системы сердца, в результате

чего формируется высокий риск развития

жизнеопасных аритмий. Доказана роль АИ

и в развитии концентрической гипертро�

фии левого желудочка.

Клиническая манифестация и течение

ИИ зависят от возраста пациента, типа ин�

сульта, локализации и размеров ишемичес�

кого очага, сопутствующей патологии (са�

харный диабет, артериальная гипертензия)

и генетического фона (наличие отягощен�

ного семейного анамнеза).

Изучаются генетические факторы риска

развития разных подтипов ИИ. Так, локус

хромосомы 9р21 содержит гены, связанные

с возникновением АИ (Anderson et al., 2010),

а гены локуса хромосомы 4q25 связаны

с возникновением КИ (Meschia et al., 2012).

Разные подтипы инсульта имеют свои

особенности нарушений мозгового крово�

тока и паттерны биоэлектрической актив�

ности мозга. При сравнении уровня цереб�

рального кровообращения у пациентов по�

жилого возраста с АИ и КИ в зависимости

от локализации зоны инфаркта (левое или

правое полушарие мозга) было обнаруже�

но, что у больных с КИ более выражены из�

менения кровообращения в интра� и экс�

тракраниальных сосудах каротидного и

вертебробазилярного бассейнов (ВББ),

особенно при левополушарной локализа�

ции ишемического очага.

В случае локализации патологического

очага кардиоэмболического генеза в пра�

вом полушарии коры головного мозга (ГМ)

интенсивность альфа�ритма ниже, а при

локализации данного очага в левом полу�

шарии интенсивность медленных ритмов

(их генерация обеспечивается подкорко�

выми структурами) выше по сравнению

с аналогичной локализацией зоны инфаркта

атеротромботической этиологии. Нужно от�

метить и тот факт, что формирование со�

судистой деменции у больных с правополу�

шарной локализацией патологического оча�

га диагностируется значительно чаще, чем у

больных с левополушарным инфарктом.

При изучении изменений содержания

основных метаболитов (γ�аминомасляной

кислоты, ацетилхолина) в белом веществе

лобной области и сером веществе затылоч�

ной области ГМ у больных с КИ и АИ было

выявлено, что нейромедиаторные наруше�

ния характерны как для интактных, так и

для пораженных зон ГМ в первой группе,

а во второй они наблюдались в основном в

области пораженного участка коры ГМ.

Однако степень выраженности нейромеди�

аторных нарушений значительно выше у

пациентов с АИ, чем у пациентов с КИ.

Общеизвестно, что нейроны являются

самыми энергозависимыми клетками

в организме, метаболические потребности

которых обеспечиваются за счет окисли�

тельного фосфорилирования. Поэтому на�

рушение клеточного метаболизма является

одним из универсальных механизмов, игра�

ющих ключевую роль в развитии церебро�

васкулярных заболеваний.

Очень важно, чтобы оптимизация фар�

макотерапии острого нарушения мозгово�

го кровообращения (ОНМК) в первую

очередь была направлена именно на кор�

рекцию энергетического дефицита и гар�

монизацию баланса нейромедиаторов в

ишемизированных участках ГМ с целью

сохранения жизнедеятельности как можно

большего количества нейронов.

Одним из современных препаратов со

свойствами стимулятора энергетического

обмена является кверцетин. Среди основ�

ных механизмов действия этого биофлаво�

ноида можно выделить следующие:

• активация энергосинтезирующей

функции митохондрий;

• нейропротекторный эффект за счет

снижения содержания белка S�100;

• улучшение насосной функции сердца;

• антиапоптотический эффект;

• мембраностабилизирующее действие;

• ангиопротекторное и вазоактивное

действие за счет влияния на эндотелиаль�

ную NO�синтазу;

• антиоксидантный эффект за счет

уменьшения перекисного окисления липи�

дов и уровня свободных радикалов;

• антикоагулянтное и антиагрегантное

действие;

• противовоспалительный эффект за

счет снижения уровня интерлейкина�6, ин�

терлейкина�1 и С�реактивного белка

(СРБ).

Кверцетин можно синтезировать из рас�

тения софора японская (содержит до 24%

рутина) или из гречки обычной. При экс�

тракции водой из рутина путем гидролиза

(отщеплением дисахарида) образуется

кверцетин, но в такой форме он малораст�

ворим и обладает низкой биодоступностью.

После дополнительной очистки был синте�

зирован кверцетин в комплексе с повидо�

ном для повышения его растворимости.

На фармацевтическом рынке Украины та�

кая комбинация представлена препаратом

Корвитин.

Несколько лет назад было проведено

отечественное многоцентровое рандомизи�

рованное клиническое исследование, в ко�

тором изучалась эффективность примене�

ния Корвитина в острый период ИИ

(С.М. Виничук, 2010). Схема использова�

ния данного препарата выглядела следую�

щим образом:

• в первые сутки развития ОНМК – по

0,5 г 3 раза в день (при поступлении, через

2 часа и через 12 часов после госпитализа�

ции);

• на вторые и третьи сутки – по 0,5 г

2 раза в день (интервал между приемами –

12 часов);

• в период с 4�х по 10�е сутки острого

ИИ – по 0,5 г одноразово.

Положительная динамика среднего бал�

ла неврологического дефицита по шкале

NIHSS (National Institutes of Health Stroke

Scale – шкала инсульта Национального ин�

ститута здоровья США) у больных с острым

ИИ во время проведения курса базисной

терапии в комплексе с Корвитином отмеча�

лась уже на 6�е сутки, а к 21�м суткам на�

блюдался существенный регресс степени

выраженности клинических симптомов

инсульта.

Нужно отметить и то, что уровень кон�

центрации СРБ в плазме крови у пациентов

с ОНМК, получавших базисную терапию

одновременно с Корвитином, был досто�

верно ниже, чем у пациентов, которые про�

шли курс только базисной терапии. Так,

в первой группе уровень концентрации

СРБ в плазме крови снизился на 40%, а во

второй – только на 25%.

Также у больных в остром периоде ИИ

наблюдали за уровнем такого показателя в

плазме крови, как нейроспецифический

белок S�100. Это уникальный для нервной

ткани кальцийсвязывающий белок, кото�

рый обеспечивает функциональный гоме�

остаз клеток мозга путем интеграции раз�

личных метаболических процессов.

На протяжении 3�10 суток от начала лече�

ния отмечалось значительное снижение его

концентрации в плазме крови у больных,

принимавших Корвитин в комбинации с

базисной терапией, по сравнению с паци�

ентами, которым в общую схему лечения

этот препарат не был включен. Такие дан�

ные свидетельствуют о том, что Корвитин

способен предотвратить полную гибель

нейронов в ишемизированном участке ГМ,

так как белок S�100 локализуется в ци�

топлазме нервных клеток, и, соответствен�

но, в случае их гибели он высвобождается и

поступает в общий кровоток.

Положительное влияние Корвитина на

когнитивные функции, в частности на раз�

ные виды памяти у больных, перенесших

ИИ, было подтверждено с помощью теста

Лурия, который используется для оценки

состояния памяти, активности внимания,

а также утомляемости. Проявления уме�

ренных нарушений краткосрочной памяти

после курса лечения Корвитином снизи�

лись приблизительно на 5%, но в то же вре�

мя выраженные нарушения регрессировали

полностью. Что касается долговременной

памяти, то проявления ее умеренных нару�

шений после приема Корвитина уменьши�

лись на 15%, а выраженных нарушений –

более чем в 2 раза.

Еще одно немаловажное свойство

Корвитина – это возможность улучшения

линейной скорости кровотока в случае ло�

кализации зоны инфаркта не только в каро�

тидном бассейне, но и в ВББ. В результате

обеспечивается постепенное возобновле�

ние церебрального кровообращения, что

способствует более быстрому регрессу

симптомов неврологического дефицита.

После курса лечения Корвитином регис�

трация основных ритмов электрической

активности ГМ на электроэнцефалограмме

у больных, перенесших ИИ, свидетельст�

вовала об активизации альфа�ритма, кото�

рый свойственен для затылочных отделов

мозга и формирует регулярную мозговую

активность.

Интересен и тот факт, что инъекционная

форма Корвитина (разработана совместно с

Институтом физиологии НАН Украины и

НПО «Борщаговский ХФЗ») обладает кар�

диопротекторным эффектом. Он реализу�

ется за счет уменьшения активности фос�

фолипазы А2 и липооксигеназы, вследствие

чего происходит стабилизация мембраны

кардиомиоцитов (КМЦ). В то же время

данный препарат увеличивает активность

эндотелиальной NO�синтазы и уровень ок�

сида азота, что, в свою очередь, обеспечи�

вает снижение агрегации тромбоцитов и

дилатацию коронарных сосудов.

Корвитин обусловливает и антиаритми�

ческий эффект за счет уменьшения коли�

чества свободных ионов кальция и актив�

ности лизосомальной фосфолипазы КМЦ

(А.Н. Пархоменко, 2003).

С целью исследования кардиопротектор�

ного эффекта Корвитина проводилось кли�

ническое испытание, в котором изучалась

динамика изменений размеров зоны некро�

за и уровня концентрации МБ�фракции

креатинфосфокиназы (КФК) в плазме кро�

ви у больных с острым инфарктом миокар�

да (ИМ). Так, пик концентрации МБ�КФК

в плазме крови в пациентов, принимавших

Корвитин, наблюдался на 12�й день от мо�

мента начала заболевания, а в контрольной

группе – на 16�й день. При этом данный по�

казатель приблизился к норме в первой

группе пациентов на 42�й день, а во второй

группе – на 52�й день.

Еще одно исследование было посвящено

изучению отдаленного прогноза у больных

с острым ИМ, которым назначался Корви�

тин (n=237). Наблюдение за пациентами

длилось 6 лет и 8 месяцев. В результате в

контрольной группе (n=432) частота на�

ступления фатальных событий, в том числе

и летального исхода, была существенно вы�

ше, чем в группе, где в схему лечения был

включен Корвитин (А.Н. Пархоменко,

С.Н. Кожухов, 2010).

Большое значение в уменьшении разме�

ров некроза миокарда имеет возраст боль�

ного. Так, было выявлено, что у пациентов

старше 60 лет после курса терапии в комп�

лексе с Корвитином размеры патологичес�

кого очага уменьшились на 26,4%, а у боль�

ных в возрасте <50 лет – на 19,7%

(А.Н. Пархоменко, 2013).

Таким образом, применение Корвитина яв�
ляется патогенетически обоснованным и эф�
фективным методом терапии пациентов с
ОНМК, особенно при наличии сердечно�
сосудистой коморбидности. Благодаря соче�
танию нейропротекторных и кардиопротек�
торных эффектов Корвитин влияет не только
на степень выраженности неврологического
дефицита, но и на отдаленные функциональ�
ные исходы и выживаемость больных.

Подготовила Людмила Онищук

Атеротромботический и кардиоэмболический инсульт: 
основные факторы риска и особенности патогенетической терапии

По материалам научно�практической конференции с международным участием 
«От патофизиологии к рациональной терапии в неврологии» (4�6 апреля, г. Трускавец)

Одной из главных инвалидизирующих патологий в неврологической практике является ишемический инсульт (ИИ),
последствия которого тяжким бременем ложатся на трудоспособную часть общества. Член�корреспондент 
НАМН Украины, заведующая отделом сосудистой патологии головного мозга ГУ «Институт геронтологии 
им. Д.Ф. Чеботарева НАМН Украины» Светлана Михайловна Кузнецова рассказала о том, как своевременное
распознавание патогенетического подтипа ИИ и использование соответствующих методов фармакотерапии позволяют
ускорить регресс неврологического дефицита и повышают шансы на возвращение пациентов к полноценной жизни. 
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Современные подходы к диагнос�

тике и патогенетически обосно�

ванные методы медикаментозной

терапии цервикогенной ГБ пред�

ставила в докладе заведующая ка�
федрой рефлексотерапии Харьков�
ской медицинской академии после�
дипломного образования, доктор
медицинских наук, профессор Ольга
Григорьевна Морозова:

– По данным статистики Все�

мирной организации здравоохранения (ВОЗ), каждый

человек в течение жизни испытывает как минимум

один раз пароксизм острой ГБ, как правило, мигреноз�

ного характера. Этот факт подтверждают и эпидемио�

логические данные, касающиеся распространенности

ГБ в европейском регионе. Так, частота встречаемости

ГБ среди детского и взрослого населения составляет

в среднем более 50% в странах Северной и Западной

Европы. А среди многочисленных заболеваний нерв�

ной системы лидирующую позицию занимает мигрень:

ею страдают 41 млн человек в европейских странах

(M. Linde et al., 2011). Что касается нашей страны, то,

по данным Министерства здравоохранения Украины,

за 2012 г. было зарегистрировано 29 354 пациентов

с мигренью (0,06% населения).

Основные виды ГБ классифицируют следующим об�

разом:

І. Первичные:

• мигрень;

• ГБ напряжения (ГБН);

• тригеминальные вегетативные цефалгии (ТВЦ);

• другие формы ГБ, не связанные со структурным

поражением;

ІІ. Вторичные ГБ, связанные с:

• черепно�мозговой травмой (ЧМТ);

• сосудистыми расстройствами;

• несосудистыми внутричерепными расстройс�

твами;

• употреблением определенных веществ или отказом

от их приема;

• внемозговой инфекцией;

• метаболическими нарушениями;

• патологией черепа, шеи, глаз, носа, пазух, зубов,

рта или других  структур головы и лица;

• краниальными невралгиями, невропатиями и дез�

афферентационной  болью.

Понятие цервикогенной головной боли (ЦГБ)

объединяет разные по механизму развития типы ГБ,

связанные с заболеваниями и патологическими изме�

нениями шейного отдела позвоночника и других

структурных образований шеи. Многочисленные

скрининговые обследования лиц трудоспособного воз�

раста показали, что в течение года от 12 до 71% паци�

ентов испытывают боль в шее, а повторные болевые

эпизоды возникают у 50�85% человек в последующие

5 лет жизни. Цервикалгия, ассоциированная с нетру�

доспособностью, составляет от 1,7 до 11,5% случаев.

Ежегодные расходы на лечение пациентов с цервикал�

гиями конкурируют с затратами на лечение пациентов

с болью в спине и головными болями. Значительная

роль в формировании ЦГБ отводится вертеброгенным

(биомеханическим) и миофасциальным факторам.

Среди вертеброгенных факторов патогенетически

значимыми являются следующие: 1) ирритация симпа�

тического сплетения позвоночной артерии при унко�

вертебральном артрозе или гиперэкстезионном подвы�

вихе; 2) ирритация ветвей афферентного симпатичес�

кого нерва в заднем корешке при заднебоковой грыже

диска и спондилезе; 3) функциональное блокирование

в верхнешейных дугоотростчатых суставах первых трех

шейных позвонков; 4) артрозы унковертебральных со�

членений; 5) нестабильность двигательных сегментов

шейного отдела позвоночника; 6) краниальные патобио�

химические нарушения (сфенобазилярный синхонд�

роз); 7) травматический атлантоаксиальный подвывих.

Что касается роли миофасциальной дисфункции

(МФД) шейно�плечевой локализации в патогенезе це�

фалгического пароксизма, то она может быть как пер�

вичным, так и вторичным триггерным фактором. Так,

первичная МФД связана с появлением мигренозной

атаки (шейная мигрень), а вторичная – с рефлектор�

ным ответом на сенсорное воздействие в виде сегмен�

тарного мышечного сокращения. Также при МФД

шейно�плечевой локализации возможна туннельная

компрессия большого затылочного нерва, которая

провоцирует приступы невралгической боли.

Нарушения биомеханики шейно�грудного отдела по�

звоночника также являются предпосылкой для разви�

тия МФД, которая влечет за собой возникновение це�

фалгии. Так, поиск пациентом определенной удобной

для него анталгической позы снижает напряжение од�

них групп мышц за счет перегрузки других, что ведет,

например, к формированию патологических положе�

ний шеи в сагиттальной плоскости (антепульсии или

ретропульсии головы). Антепульсия головы обусловле�

на дисфункцией передних затылочно�базальных мышц

в сочетании с шейно�базальными, которые разгибают и

сгибают шею. Так, грудино�ключично�сосцевидная

мышца участвует в разгибании шеи вместе с затылочно�

шейными мышцами (ременной и полуостистой), а лес�

тничные мышцы – в сгибании шеи. Ретропульсия голо�

вы формируется при условии согнутой шеи в атлантоза�

тылочном суставе и разогнутой в шейном отделе позво�

ночника. В разгибании участвуют шейно�затылочные

мышцы, удерживающие лопатки в опущенном положе�

нии. Трапециевидная мышца (вместе с передней зубча�

той мышцей стабилизирует лопатку), глубокие мышцы

шеи (поддерживают голову в положении сгибания в ат�

лантоокципитальном суставе) и мышца, поднимающая

лопатку (способствует сглаживанию шейного лордо�

за), – это основные группы мышц, которые придают

голове положение ретропульсии.

Кроме того, в патогенезе ЦГБ могут иметь значение

сосудистые механизмы: вазомоторные нарушения, ве�

нозный застой, ишемия и гипоксия, а также ликворо�

динамические расстройства.

Два основных паттерна ЦГБ – это мигренозная боль

и головная боль напряжения (ГБН). Мигренозная боль

в большинстве случаев односторонняя, пульсирую�

щая, усиливается при физической нагрузке, часто со�

провождается тошнотой, рвотой, фоно� и фотофобией.

Обычно продолжительность приступов мигрени со�

ставляет в среднем 20 ч, но иногда может длиться и до

3 сут. Наиболее типичная частота мигренозных атак –

2�4 раза в месяц, но возможно возникновение от 1 при�

ступа в 2�3 мес до 15 приступов за 1 мес (В.В. Осипова,

2007).

Особенностью ГБН является то, что преимущест�

венно она двусторонняя, сжимающая, по типу «обру�

ча» или «каски», не усиливается при физической на�

грузке, длительностью от 30 мин до 7 дней. Возможно

увеличение боли на фоне эмоциональных пережива�

ний, тревоги, стресса и уменьшение – при положи�

тельных эмоциях и благоприятной психологической

атмосфере. Патогенез ГБН связан с одновременным

влиянием психологических факторов (острого или

хронического стресса, депрессии) и снижением чувст�

вительности болевых порогов, что в результате приво�

дит к напряжению перикраниальных мышц, длитель�

ной болевой импульсации от мышц и фасций и в ко�

нечном итоге – к сенситизации спинальных и суп�

распинальных структур (Х.В. Штрибель, 2005; Jensen,

1999; В.В. Алексеев, 2009).

Согласно Международной классификации ГБ вто�

рого пересмотра (International Classification of Headache

Disorders, 2004), разработанной классификационным

комитетом Международного общества ГБ, выделяют

следующие диагностические критерии ЦГБ.

А. Боль исходит из источника в области шеи и ощу�

щается в одной или нескольких зонах головы и/или

лица, отвечает критериям С или D.

B. Клинические, лабораторные и/или нейровизуали�

зационные признаки нарушения или повреждения

в области шейного отдела позвоночника или мягких

тканей шеи, которые являются достоверной или воз�

можной причиной ГБ.

С. Причинная связь ГБ с патологией шейной облас�

ти, которая основывается, по меньшей мере, на одном

из следующих симптомов:

1) клинические признаки подтверждают тот факт, что

источник боли располагается в области шеи;

2) прекращение боли после диагностической блока�

ды нервных сплетений D; ГБ прекращается в течение

3 мес после успешного лечения нарушения или по�

вреждения, вызвавшего болевой синдром.

Другие формулировки по МКГБ�2 для головной бо�

ли, имеющей причинно�следственную связь с миофас�

циальными болезненными точками (tender spots) в об�

ласти шеи:

2.1.1. Нечастая эпизодическая ГБН, которая сочета�

ется с напряжением перикраниальных мышц.

2.2.1. Частая эпизодическая ГБН, которая сочетается

с напряжением перикраниальных мышц.

2.3.1. Хроническая ГБН, которая сочетается с напря�

жением перикраниальных мышц.

Терапевтическая тактика у пациентов с ЦГБ объеди�

няет немедикаментозные и медикаментозные методы.

Немедикаментозные методы должны быть направлены

на коррекцию МФД за счет ликвидации миофасциаль�

ных триггерных точек и восстановления симметрии

мышечного корсета.

Что касается медикаментозной терапии, то она чаще

всего является симптоматической. Подходы к лечению

различаются в зависимости от доступности тех или

иных средств в разных странах.  Так, в США неотлож�

ную специфическую терапию при мигрени получают

19% пациентов (триптаны и эрготамины в лекарствен�

ных формах, которые обеспечивают высокую биодос�

тупность и быстрое начало действия), 68% больных

используют безрецептурные средства, у 11% применя�

ются опиаты (S.D. Siberstein, 2010). Согласно клини�

ческим рекомендациям Британской ассоциации по из�

учению ГБ (British Association for the Study of

Headache – BASH) по диагностике и лечению мигрени,

ГБН, кластерной и обусловленной медикаментами ГБ

лекарственными средствами первой линии остаются

нестероидные противовоспалительные препараты

(НПВП). В первую очередь в данных рекомендациях

предусмотрено использование безрецептурных прос�

тых аналгетиков и антиэметиков (противорвотных

средств), дозы которых при пароксизме цефалгии зна�

чительно выше стандартных для более быстрого купи�

рования приступа. Так, рекомендованная доза ацетил�

салициловой кислоты составляет 600�900 мг, а ибупро�

фена – 400�600 мг. Немаловажно и то, что лекарствен�

ная форма используемого препарата должна быть легко

и быстро растворимой с целью обеспечения адекватной

абсорбции. Частота приема рекомендованных медика�

ментов в вышеуказанных дозах может быть увеличена

до 4 раз в первые сутки возникновения приступа ГБ.

Cогласно вышеупомянутым британским клиничес�

ким рекомендациям, а также в соответствии с Итальян�

ским руководством по лечению первичной ГБ (Italian

guidelines for primary headaches) при неэффективности

простых аналгетиков в купировании приступов цефал�

гии используют комбинированные препараты (НПВП

+ антиэметики + адаптогены). В частности, рекоменду�

емая комбинация – это индометацин (25 мг), прохлор�

перазин (2 мг) и кофеин (75 мг), которая имеет уровень

доказательств І при мигрени и ІІ при ГБН.

Оптимальная комбинация патогенетически обосно�

ванных лекарственных средств позволяет избежать их

побочных действий за счет фармакодинамического си�

нергизма и снижения терапевтической дозы, необходи�

мой для купирования пароксизма ГБ.

Подготовила Людмила Онищук

Цервикогенная головная боль:
механизмы развития и патогенетическая терапия
По материалам научно�практической конференции с международным участием

«От патофизиологии к рациональной терапии в неврологии» (4�6 апреля, г. Трускавец)

В структуре болевых синдромов
головная боль (ГБ) занимает
3�е место после люмбалгий
и артралгий. Одной
из распространенных причин ГБ
напряжения и мигренозной боли
является дисфункция шейного отдела
позвоночника, а также шейных
и перикраниальных мышц.
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Лечение мигрени включает два на�

правления: симптоматическое (облегче�

ние и прерывание развившегося присту�

па) и профилактическое (предупрежде�

ние новых приступов, уменьшение их

частоты и длительности). Простые анал�

гетики и нестероидные противовоспали�

тельные препараты (НПВП) остаются

средствами первой линии для купирова�

ния приступов мигрени.

Рацемический кетопрофен давно ис�

пользуется в качестве обезболивающего

и противовоспалительного средства и яв�

ляется одним из наиболее мощных инги�

биторов синтеза простагландинов

in vitro. Аналгетический эффект кето�

профена проявляется под действием

S(+)энантиомера (декскетопрофена),

а R(�)энантиомер лишен этого свойства.

В то же время R(�)энантиомер обладает

ульцерогенной активностью. Следова�

тельно, применение только декскетопро�

фена позволяет достичь аналгетического

эффекта, эквивалентного таковому при

использовании в 2 раза большей дозы ра�

цемического кетопрофена, но с мень�

шим риском побочных эффектов. В ис�

следовании Laporte и соавт. (2004), про�

веденном в Испании, тяжелые гастроин�

тестинальные осложнения развивались

значительно реже при лечении декске�

топрофеном по сравнению с кетопрофе�

ном. Перспективным подходом, имею�

щим теоретическое обоснование, счита�

ется также применение активного энан�

тиомера в виде трометамоловой соли.

Недавно в Италии завершилось иссле�

дование, целью которого было изучить

эффективность и переносимость декс�

кетопрофена трометамола (препарат

Дексалгин, Berlin�Chemie/Menarini) в до�

зах 25 и 50 мг по сравнению с плацебо в ку�

пировании острых приступов мигрени с

аурой и без ауры (F. Mainardi et al., 2014).

Материалы и методы
Для участия в исследовании пациенты

должны были соответствовать следую�

щим критериям: возраст 18�65 лет; при�

ступы мигрени на протяжении последне�

го года; диагноз мигрени, установленный

в возрасте до 50 лет; частота приступов

мигрени 2�6 мес; общее количество дней

с головной болью <15 в месяц; отрица�

тельные результаты теста на беремен�

ность и применение эффективных

средств контрацепции у женщин в пре� и

перименопаузе.

Критерии исключения: сопутствую�

щие головные боли другой этиологии;

применение простых аналгетиков,

НПВП или других препаратов для лече�

ния приступов мигрени в течение >10 по�

следовательных дней в месяц в последние

3 мес; заболевания мышц или суставов,

требующие применения обезболива�

ющих или противовоспалительных

средств; повышенная чувствительность к

исследуемому препарату в анамнезе; при�

менение декскетопрофена в последние

3 мес; язва желудка или двенадцатиперст�

ной кишки; среднетяжелая или тяжелая

почечная недостаточность; беременность

или лактация; лечение антипсихотиками

или антидепрессантами (кроме препара�

тов, применяющихся при мигрени) в по�

следние 3 мес; злоупотребление алкого�

лем в анамнезе. Кроме того, из участия

исключались пациенты, не пожелавшие

или неспособные предоставить письмен�

ное информированное согласие. Иссле�

дование проводилось в соответствии с

Хельсинской декларацией и было одоб�

рено локальным этическим комитетом.

Пациентов с легкой или умеренно тя�

желой мигренью с аурой или без ауры по

критериям Международного общества

головной боли (International Headache

Society) рандомизировали на три группы.

В соответствии с запланированной по�

следовательностью приема (табл. 1) па�

циенты получали лечение трех последо�

вательных приступов мигрени тремя ис�

следуемыми препаратами (декскетопро�

фен 25 мг, декскетопрофен 50 мг или пла�

цебо). При этом использовался метод с

двойным плацебо�контролем; каждая

блистерная упаковка препарата содержа�

ла 2 таблетки: плацебо + плацебо, декс�

кетопрофен 25 мг + плацебо или декске�

топрофен 50 мг + плацебо. Блистеры бы�

ли пронумерованы в соответствии с по�

следовательностью приема: блистер 1

был предназначен для купирования пер�

вого, блистер 2 – второго и блистер 3 –

третьего приступа мигрени. Межприс�

тупный интервал должен был составлять

не менее 48 ч.

Через 2, 4, 6, 12 и 24 ч после приема ис�

следуемого препарата пациенты оцени�

вали свое самочувствие в дневниках.

В частности, они отмечали уменьшение

интенсивности или купирование голов�

ной боли; время наступления эффекта; в

случае рецидива – его тяжесть и время

появления; применение других обезбо�

ливающих препаратов при недостаточ�

ном эффекте, а также любые побочные

эффекты и неблагоприятные события.

Кроме того, пациенты должны были ука�

зать время, когда, по их мнению, облег�

чение боли было существенным, и в пре�

делах 30 ч после приема первой дозы ис�

следуемого препарата заполнить опро�

сник качества жизни.

Первичной конечной точкой был про�

цент пациентов, у которых головная боль

была полностью купирована через 2 ч по�

сле приема препаратов. Вторичные ко�

нечные точки включали частоту значи�

тельного облегчения боли (процент па�

циентов, у которых интенсивность го�

ловной боли уменьшилась с умеренно

тяжелой или тяжелой до легкой или была

полностью купирована через 2 ч без при�

ема дополнительных препаратов); нали�

чие ассоциированных симптомов (про�

цент пациентов, у которых были полнос�

тью купированы тошнота, рвота, свето� и

звукобоязнь через 2 ч без приема допол�

нительных препаратов); функциональ�

ные нарушения, регистрируемые до на�

чала лечения и через 2 ч после приема

препарата; частота рецидива (процент

пациентов, достигших полного купиро�

вания приступа через 2 ч, у которых на

протяжении следующих 24 ч произошел

рецидив головной боли любой тяжести);

предпочтения пациентов относительно

применяемой терапии и частоту приме�

нения дополнительных обезболивающих

препаратов. При выборе первичной и

вторичных конечных точек авторы осно�

вывались на рекомендациях Руководства

по контролированным исследованиям

лекарственных препаратов при мигрени

(IHS, 2000).

Безопасность декскетопрофена оцени�

вали по частоте, значимости и выражен�

ности неблагоприятных событий, по

данным лабораторных исследований

(общий анализ мочи, общий и биохими�

ческий анализ крови) и витальным при�

знакам (изменениям частоты сердечных

сокращений, артериального давления,

данным общего и неврологического об�

следования).

Результаты
В целом в исследование включили 93

пациента; из них 15 больных выбыли до

начала приема исследуемого препарата,

2 пациента – после первого приступа

мигрени и 1 больной – после второго при�

ступа. Причинами досрочного выхода из

исследования были отзыв информиро�

ванного согласия (14 пациентов) и неявка

на контрольный визит (4 больных). Эф�

фективность лечения анализировали в

ITT�популяции (intention�to�treat), то есть

у всех пациентов, получивших по крайней

мере одну дозу исследуемого препарата

(n=76). В РР�популяцию (per protopcol)

вошли пациенты, полностью завершив�

шие исследование (получившие лечение

трех последовательных приступов мигре�

ни) без существенных отклонений от про�

токола (n=71).

Исходные демографические и кли�

нические характеристики пациентов

(ITT�популяция) представлены в табли�

це 2. Средний возраст больных составил

40,5±10,9 года (женщин – 61%), средняя

частота приступов мигрени – 3,7±1,3

в месяц, средняя продолжительность

приступа – 15,6±13,8 ч. По клиническим

параметрам группы терапии статисти�

чески не различались (табл. 2).

Процент пациентов, достигших пол�

ного купирования боли через 2 ч после

приема исследуемого препарата (первич�

ная конечная точка), был значительно

выше при лечении декскетопрофеном

50 мг по сравнению с плацебо (34 vs 15%;

р<0,05; рис. 1). Декскетопрофен 25 мг

также улучшал этот показатель, однако

разница по сравнению с плацебо не дос�

тигла статистической значимости (23 vs

15%; р=0,118). В то же время по процен�

ту пациентов с полным купированием

боли через 2 ч различия между двумя до�

зами декскетопрофена отсутствовали.

Если рассматривать лечение только

первого приступа мигрени, процент па�

циентов с полным купированием боли

через 2 ч после приема составил 4%

(1/25) для плацебо, 39,3% (11/28) для дек�

скетопрофена 25 мг (р<0,05 vs плацебо)

и 39,1% (9/13) для декскетопрофена

50 мг (р<0,05 vs плацебо).

Облегчение боли через 2 ч после при�

ема наблюдалось у 25, 57 и 65% пациен�

тов, получавших плацебо, декскетопро�

фен 25 мг и декскетопрофен 50 мг соот�

ветственно (рис. 2). Процент пациентов

без функциональных нарушений через

2 ч был выше для обеих доз декскето�

профена (50 мг – 46%; 25 мг – 40%) по

сравнению с плацебо (24%), и эти раз�

личия были статистически значимыми

(рис. 3).

Количество пациентов с полным ку�

пированием светобоязни через 2 ч прак�

тически удвоилось при назначении декс�

кетопрофена 25 мг (46%) и утроилось

(72%) при использовании препарата в

дозе 50 мг по сравнению с плацебо

(24%). Частота купирования звукобояз�

ни увеличилась почти в 2 раза при лече�

нии обеими дозами декскетопрофена

(52 и 44% для 25 и 50 мг соответственно)

Дексалгин в купировании острого приступа мигрени:
результаты рандомизированного контролированного исследования

Головная боль является одной из распространенных проблем в современной медицине. Это одна из наиболее частых
жалоб, с которой обращается пациент к врачу. Сегодня известно более 500 заболеваний, которые сопровождаются
данным симптомом. Головную боль принято разделять на первичную и вторичную. Наиболее распространенной
первичной головной болью является мигрень. Согласно определению Международного общества по изучению
головной боли (International Headache Society, IHS) мигрень – это периодически повторяющиеся приступы интенсивной
головной боли пульсирующего характера, чаще односторонней, которая локализуется преимущественно 
в глазнично�лобно�височной области, сопровождается тошнотой, рвотой, свето� и звукобоязнью, а после приступа –
сонливостью и вялостью.

Таблица 2. Исходные характеристики пациентов

Плацебо (n=75)
Декскетопрофен 25 мг

(n=74)
Декскетопрофен 50 мг

(n=74)

Демографические характеристики

Мужчины 46 (61,3%) 45 (60,8%) 45 (60,8%)

Женщины 29 (38,7%) 29 (39,2%) 29 (39,2%)

Возраст, лет 40,5±10,9 40,5±11,0 40,5±11,0

Вес, кг 70,4±13,7 67,8±13,6 67,8±13,6

Рост, см 168,6±9,0 168,8±9,0 168,8±9,0

Особенности мигрени

Мигрень без ауры 74 (98,7%) 73 (98,6%) 73 (98,6%)

Мигрень с аурой 1 (1,3%) 1 (1,4%) 1 (1,4%)

Длительность, годы 17,1±9,9 17,1±9,9 17,1±9,9

Количество приступов в месяц 3,7±1,3 3,7±1,3 3,7±1,3

Продолжительность приступа, ч 15,4±13,5 15,8±14,0 15,8±14,0

Таблица 1. Последовательность терапии по группам

1�й приступ 2�й приступ 3�й приступ

I группа Декскетопрофен 25 мг Декскетопрофен 50 мг Плацебо

II группа Плацебо Декскетопрофен 25 мг Декскетопрофен 50 мг

III группа Декскетопрофен 50 мг Плацебо Декскетопрофен 25 мг
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по сравнению с плацебо (24%), при этом

разница для декскетопрофена 25 мг vs пла�

цебо была достоверной (р<0,05). Купирова�

ние тошноты также происходило чаще при

лечении декскетопрофеном 25 или 50 мг

(62�64%) по сравнению с плацебо (33%),

тем не менее разница по этому показателю

не достигла статистической значимости

вследствие небольшого количества паци�

ентов, испытывавших тошноту.

Количество пациентов с рецидивом

мигрени было статистически одинако�

вым в трех группах терапии (плацебо –

25%, декскетопрофен 25 мг – 28%, декс�

кетопрофен 50 мг – 27%).

Процент пациентов, которые снова вы�

брали бы назначенное лечение для купи�

рования острого приступа мигрени, со�

ставил 72, 62 и 38% для декскетопрофена

50 мг, декскетопрофена 25 мг и плацебо

соответственно. Разница между обеими

дозами декскетопрофена и плацебо была

высокодостоверной (р<0,05 для декске�

топрофена 25 мг и р<0,001 для декскето�

профена 50 мг).

Назначение дополнительных обезбо�

ливающих препаратов потребовалось

68% больных после приема плацебо и

всего лишь 37 и 32% пациентов, получав�

ших декскетопрофен 25 и 50 мг соответ�

ственно (для обеих доз p<0,001 по срав�

нению с плацебо).

Безопасность оценивалась у всех паци�

ентов, получивших по крайней мере одну

дозу исследуемого препарата (включая

плацебо). Ни одного случая тяжелых не�

благоприятных событий (НС) не зарегист�

рировано. Восемнадцать пациентов сооб�

щили о 28 легких НС; большинство по�

следних составили гастроинтестинальные

НС (4, 7 и 5 после приема декскетопро�

фена 25 мг, декскетопрофена 50 мг и пла�

цебо соответственно). По частоте НС,

отклонений лабораторных показателей,

значимых изменений артериального дав�

ления и частоты сердечных сокращений

группы терапии статистически не разли�

чались.

Обсуждение
НПВП – наиболее многочисленная

фармакологическая группа лекарствен�

ных средств, использующихся для купи�

рования приступа мигрени. Вероятно,

нет ни одного пациента, который не по�

пробовал бы применять препараты дан�

ной группы для купирования мигреноз�

ного приступа. Одни НПВП (например,

ацетилсалициловая кислота) использу�

ются для лечения мигрени в течение

многих лет, другие, более новые, стали

использоваться лишь в последние годы.

Назначение НПВП при мигрени обосно�

вано не только длительным практическим

опытом применения и доказанной эф�

фективностью, но и ключевыми патоге�

нетическими механизмами заболевания.

Так, эффективность НПВП при мигре�

ни связана с подавлением нейрогенного

воспаления в мозговой оболочке. Проти�

вовоспалительная активность препара�

тов реализуется за счет антиэкссудатив�

ного действия и уменьшения аллогенно�

го действия медиаторов воспаления. Ан�

тиэкссудативные свойства обусловлива�

ют уменьшение воспалительного отека,

оказывающего механическое давление

на болевые рецепторы тканей. Ингиби�

рующее влияние этих препаратов на вы�

работку и активность медиаторов воспа�

ления уменьшает воздействие на нерв�

ные окончания таких биологически ак�

тивных веществ, как субстанция Р, пеп�

тид, связанный с геном кальцитонина

(CGRP), простагландины, брадикинин,

гистамин, серотонин. Важно отметить,

что ингибирование синтеза простаглан�

динов уменьшает вызываемую ими сен�

сибилизацию болевых рецепторов к дей�

ствию других химических и механи�

ческих раздражителей. Уменьшение

биосинтеза простагландинов в большей

степени коррелирует с обезболивающим

эффектом НПВП, чем с их противовос�

палительным действием.

В центральной нервной системе

НПВП оказывают болеутоляющее дейст�

вие за счет ингибирования синтеза проста�

гландинов (ПГЕ1�, ПГЕ2� и ПГF2�альфа),

участвующих в проведении болевой ин�

формации. Полагают, что снижение

уровня простагландинов вызывает по�

давление боли вследствие усиления вы�

свобождения норадреналина и повыше�

ния его стимулирующего влияния на

альфа�адренорецепторы. Показано так�

же, что в центральное болеутоляющее

действие ненаркотических аналгетиков и

НПВП вовлечена нисходящая тормозная

серотонинергическая система и это дей�

ствие реализуется, в частности, посред�

ством серотониновых рецепторов спин�

ного мозга и чувствительного ядра трой�

ничного нерва. В целом аналгетическая

активность многих НПВП в отношении

воспаленной ткани не уступает актив�

ности наркотических аналгетиков.

На сегодня очевидно, что НПВП, тра�

диционно применяемые при мигренозных

атаках, такие как ацетилсалициловая кис�

лота, имеют существенные недостатки:

для наступления клинического эффекта

необходима высокая доза препарата, тера�

певтический эффект не наступает быстро,

приступ купируется не полностью. В то же

время «идеальный» НПВП для купирова�

ния приступа мигрени должен сочетать в

себе свойства значительного ингибирова�

ния синтеза простагландинов и высокой

скорости наступления эффекта. Этим

требованиям в полной мере отвечает

декскетопрофен.

Как уже отмечалось, по своей структу�

ре декскетопрофен – правовращающий

энантиомер кетопрофена. In vitro сте�

пень ингибирования синтеза проста�

гландинов у кетопрофена и декскетопро�

фена схожа, тогда как in vivo декскето�

профен значительно превосходит кето�

профен. В частности, правовращающий

изомер в 3000 раз более активен в отно�

шении блокады ЦОГ и ингибирования

синтеза простагландинов, чем левовра�

щающий. Присоединение к декскето�

профену трометамоловой соли улучшило

фармакокинетику таблетированной фор�

мы препарата, обеспечивая быстрое на�

ступление терапевтического эффекта.

Максимальная терапевтическая кон�

центрация достигается быстро, через

15�45 мин после приема. Препарат быст�

ро выводится: период полужизни мини�

мален в сравнении с имеющимися НПВП

и составляет 1,65 ч, что улучшает без�

опасность лечения. Длительность аналге�

тического действия составляет от 4 до 6 ч,

что достаточно для купирования боль�

шинства мигренозных атак. В клиничес�

ких исследованиях на различных моде�

лях болевых синдромов декскетопрофен

значительно превосходил по эффектив�

ности кетопрофен. По выраженности

обезболивающего эффекта декскетопро�

фен вдвое эффективнее кетопрофена.

Было также показано, что обезболиваю�

щий эффект декскетопрофена аналоги�

чен эффекту трамадола. Особо следует

отметить высокий профиль безопаснос�

ти декскетопрофена, сопоставимый с та�

ковым ибупрофена и нимесулида.

Результаты настоящего исследования со�

гласуются с данными, полученными при

изучении эффективности и безопасности

декскетопрофена у 42 пациенток, страда�

ющих менструальной мигренью (G. Allais

et al., 2000). Во время приступа пациент�

кам предлагалось принять 25 мг декске�

топрофена, а при недостаточном эффек�

те через 60 мин после приема первой до�

зы препарата можно было принять еще

25 мг. Интенсивность боли оценивали

при помощи визуальной аналоговой

шкалы (ВАШ) через 30, 60, 120 и 240 мин

после приема первой дозы. За 4�часовой

период наблюдения произошло достовер�

ное снижение интенсивности головной

боли с 5,72±0,27 до 2,23±0,43 балла по

ВАШ (р<0,01), при этом достоверное сни�

жение интенсивности головной боли от�

мечалось в каждой временной точке. В це�

лом на лечение декскетопрофеном отве�

тили 69% пациенток. Предикторами эф�

фективности препарата было наличие бо�

лее легких и менее продолжительных

приступов мигрени. Особенно эффектив�

но декскетопрофен купировал приступы

мигрени с аурой – все пациентки с этим

типом мигрени ответили на терапию.

Выводы
Результаты проведенного исследования

свидетельствуют о том, что декскетопро�
фен в дозе 25 и 50 мг является эффектив�
ным препаратом в лечении острых присту�
пов мигрени, при этом доза 50 мг может об�
ладать более высокой эффективностью.
Декскетопрофен хорошо переносился:
профили безопасности для обеих доз пре�
парата не отличались от такового плацебо.
Быстрота достижения эффекта, являюща�
яся отличительной характеристикой ис�
следованного НПВП, является дополни�
тельным аргументом в пользу того, чтобы
считать декскетопрофен препаратом выбо�
ра для купирования мигренозных присту�
пов независимо от наличия ауры.

Подготовил Алексей Терещенко

Рис. 1. Количество пациентов, у которых приступ мигрени был полностью купирован
через 2 ч после приема препарата

* р<0,05; статистически значимая разница по сравнению с группой плацебо и группой декскетопрофена 25 мг. 
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Рис. 2. Количество пациентов, у которых интенсивность головной боли 
значительно уменьшилась через 2 ч после приема препарата

* р<0,0001; статистически значимая разница по сравнению с группой плацебо.

** р<0,05; статистически значимая разница по сравнению с группой плацебо и группой декскетопрофена 25 мг.
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Рис. 3. Количество пациентов, у которых функциональные нарушения отсутствовали 
через 2 ч после приема препарата

* р<0,05; статистически значимая разница по сравнению с другими группами.
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Опытом ведения пациентов с инсультами поделился

зарубежный гость конференции – заведующий отделени�
ем клинической неврологии университетской клиники
Mutua Terrassa в г. Барселоне (Испания), профессор Jerzy
Krupinski. 

– Во всем мире проблема ОНМК

имеет серьезные социально�эконо�

мические последствия. Согласно

статистическим данным глобаль�

ное бремя инсульта заключается

в том, что такие больные теряют

23% активных лет жизни по причи�

не инвалидности. В континууме

цереброваскулярных заболеваний

(ЦВЗ) выделяют три ключевых эта�

па: накопление факторов риска,

острую фазу инсульта и период реабилитации.

Тромболитическая терапия – пока единственный эф�

фективный метод лечения ОНМК за счет возобновле�

ния перфузии ишемизированных участков головного

мозга (ГМ). Применение этого метода консервативной

терапии дает возможность снизить смертность в остром

периоде инсульта на 34% (American Heart Association –

AHA – Statistical Update, 2011). Однако важно отметить,

что прогноз и течение ОНМК прямо пропорционально

зависит от времени введения внутривенного тромболи�

тика. Так, проведение тромболизиса в первые 90 мин от

развития симптомов инсульта позволяет достичь регрес�

са неврологического дефицита более чем у 50% пациен�

тов (Lancet, 2004). Оптимальное терапевтическое окно

для тромболитической терапии составляет 3 ч, а целесо�

образность ее применения после указанного временно�

го промежутка на сегодняшний день имеет много дис�

куссионных моментов. Существует известное выраже�

ние «Время – это мозг», которое еще раз подтверждает

тот факт, что самое большое количество нейронов мож�

но сохранить в случае начала тромболитической тера�

пии в первые часы от развития клинической картины

ОНМК.

Какие организационные моменты нужно решить,

чтобы обеспечить своевременную госпитализацию

и адекватное лечение пациентов с инсультом? Во�пер�

вых, необходимо быстро выявлять больных, которые

могут быть кандидатами на проведение тромболизиса,

и применять максимально упрощенную схему их отбо�

ра. Во�вторых, нужно использовать возможности теле�

медицины для быстрой диагностики ОНМК у жителей

сельской местности. В�третьих, учитывать индивиду�

альный подход к ведению пациента с ОНМК, что позво�

лит несколько расширить показания к проведению

тромболизиса. Например, не всегда возраст пациента

старше 80 лет и прием пероральных антикоагулянтов

должны быть препятствиями для применения этого

максимально эффективного метода лечения. 

Еще один немаловажный организационный момент,

который имеет существенное значение для больных

с ОНМК, влияет на течение инсульта и возникновение

осложнений в будущем, – это открытие специализиро�

ванных инсультных блоков, где оказывают высококва�

лифицированную медицинскую помощь таким пациен�

там. Материально�техническое оснащение и кадровый

потенциал таких блоков позволяют снизить одновре�

менно смертность и инвалидизацию пациентов на 25%

(The Cochrane Library, Issue 4, 2001).

Однако не стоит отрицать и тот факт, что внутривен�

ная тромболитическая терапия имеет ряд недостатков,

а именно:

1) 60% пациентов с ОНМК после проведения тромбо�

лизиса по шкале Рэнкина (была разработана в 1988 г.

для оценки функциональных исходов больных, пере�

несших инсульт) относят к 2 степени нарушения жизне�

деятельности и выше, что свидетельствует о неспособ�

ности к самообслуживанию; 

2) узкое терапевтическое окно; 

3) риск возникновения геморрагических осложнений

различной локализации; 

4) эффективная ранняя реперфузия возможна только

в 13�50% случаев окклюзии магистральных сосудов.

Что касается периода реабилитации, то он должен ба�

зироваться на мультидисциплинарном подходе к пациен�

ту с целью успешного преодоления сенсорных и мотор�

ных дисфункций. Совместными усилиями многих специ�

алистов (физиотерапевта, нейрофизиолога, социального

работника, логопеда и других) и самого больного можно

достичь возвращения последнего к полноценной жизни.

Мы разработали собственную программу постин�

сультной реабилитации больных, с помощью которой

можем мониторировать главные параметры физической

активности и интеллектуальной сферы пациентов. Кри�

териями включения в программу являются отсутствие

деменции и оценка по индексу Бартел, которая состав�

ляет >95 баллов (оценивается независимость индивиду�

ума от посторонней помощи в повседневной жизни).

Пациенты обследуются неврологом каждую неделю для

определения тенденций неврологического дефицита,

а особенно выраженности когнитивных расстройств

и степени их регресса в процессе реабилитации.

Кроме того, нами было предложено применение так

называемой модульной терапии в зависимости от

поставленных целей перед пациентом, а именно:

• модуль 1 – терапия направлена на уменьшение про�

явлений моноплегии одной из верхней конечностей

(повторение стереотипных пассивных движений, мас�

саж конечности, физиотерапевтические методы стиму�

ляции передачи нервно�мышечных импульсов);

• модуль 2 – лечение направлено на минимальное,

но добровольное улучшение когнитивных функций

(тренинг памяти и мышления при помощи простых ме�

тодик);

• модуль 3 – терапия направлена на значительную

позитивизацию в динамике восстановления когнитив�

ных функций (выполнение сложных интеллектуальных

заданий, иногда с элементами принудительного выпол�

нения);

• модуль 4 – лечение направлено на усовершенство�

вание точности моторики (ежедневная тренировка на�

выков письма). 

Эффективность реабилитационных мероприятий во

многом зависит и от применения специальных компью�

терных программ, адаптированных для больных с раз�

личными степенями неврологического дефицита. Так,

в одном из рандомизированных клинических исследо�

ваний было показано, что у пациентов с тяжелой сте�

пенью выраженности паралича верхней конечности

наблюдалось значительное улучшение активных движе�

ний в руке после тренировки с помощью компьютера

(Brauer et al., 2013). Еще в одном испытании были полу�

чены данные, подтверждающие эффективность дли�

тельных тренировок двигательных функций пальцев рук

при помощи специально разработанной программы

(Kelly O. Thielbar et al., 2014).

В постинсультном периоде более чем половина паци�

ентов нуждается в медикаментозной нейропротекции.

Это помогает улучшить когнитивные функции и предо�

твратить формирование деменции. Известно, что в ос�

нове нейрорепарации лежат 2 механизма: ангио� и ней�

рогенез, которые обеспечивают нейропластичность ГМ.

Одним из нейропротекторов с доказанной эффектив�

ностью (как во многих экспериментах на животных, так

и в рандомизированных клинических исследованиях)

является цитиколин. Это производное эндогенного нук�

леозида (цитидин�5�дифосфохолина), входящего

в состав эссенциальных фосфолипидов мембраны ней�

ронов (Trovarelli et al., 1981). Ведущий нейропротектор�

ный механизм действия цитиколина заключается в ре�

парации нейрональной мембраны и уменьшении уров�

ня свободных жирных кислот. Кроме того, он проявляет

некоторые нейротрансмиттерные свойства: 1) стимули�

рует синтез фосфатидилхолина; 2) стабилизирует уров�

ни кардиолипина и сфингомиелина; 3) повышает актив�

ность фермента глутатионредуктазы и синтеза глутатио�

на (Adibhatla et al., 2001).

Нейропротекторный эффект цитиколина изучался

в нескольких многоцентровых клинических исследова�

ниях (ICTUS – International Citicoline Trial on Acute

Stroke; Japanese cooperative trial; ECCO), в которых

участвовали более 11 тыс. пациентов с различными фор�

мами ЦВЗ, в том числе с инсультами. Результаты этих

исследований свидетельствовали о том, что применение

цитиколина в острой фазе инсульта является безопас�

ным и способным уменьшить степень выраженности

неврологического дефицита даже у больных старческого

возраста, которым не проводят тромболизис (Karsten

Overgaard, 2014). 

Надо отметить, что назначение цитиколина целесо�

образно не только в остром периоде инсульта, но и не

менее важно в период реабилитации. Доказано, что

длительная терапия данным препаратом существенно

снижает уровень когнитивных расстройств в постин�

сультном периоде. Оценка клинической симптоматики

ОНМК осуществлялась в группе пациентов (n=172),

принимавших цитиколин на протяжении 6 мес,

по сравнению с контрольной группой (n=175). Через

год отмечалось статистически значимое улучшение ос�

новных функций коры ГМ (внимания, памяти, речи)

у больных, которым назначался цитиколин (Jose

Alvares�Sabin et al., 2013).

Кроме того, результаты итальянского многоцентрово�

го исследования IDEALE подтвердили целесообраз�

ность приема цитиколина у пациентов с умеренными

когнитивными нарушениями сосудистого генеза. В ис�

следовании приняли участие 349 пациентов (основная

группа – 265 человек; контрольная – 84). Функциони�

рование их когнитивной сферы оценивалось по шкале

MMSE (Mini�Mental State Examination). После оконча�

ния курса лечения наблюдался более выраженный

регресс неврологического дефицита в основной группе

за счет нейропротекторного действия цитиколина при

гипоксических повреждениях ГМ. 

Заведующая кафедрой нервных болезней и нейрохирур�
гии ФПО Днепропетровской медицинской академии, док�
тор медицинских наук, профессор Людмила Антоновна
Дзяк посвятила лекцию такой недооцененной проблеме

в неврологии, как синдром обратимой церебральной ва�

зоконстрикции (reversible cerebral vasoconstriction syn�

drome – RCVS). 

– Впервые RCVS был описан

в 1988 г. на основании наблюдений

за 4 пациентами с острой головной

болью и признаками артериальной

сегментарной вазоконстрикции

(G.K. Gall et al., 1988). Данный

синдром характеризуется интен�

сивной, часто возникающей «гро�

моподобной» головной болью

с развитием очагового неврологи�

ческого дефицита или без него,

а также мультифокальным сужением артерий ГМ, кото�

рое самостоятельно разрешается в течение не более

3 мес (Calabrese et al., 2007).

Патологический процесс при RCVS наиболее часто

локализуется в интракраниальных артериях среднего ка�

либра, но также могут вовлекаться артерии мелкого

и крупного калибра (Y. Santa et al., 2003).

В этиологии RCVS значительная роль отводится неко�

торым группам препаратов. В частности, прием серото�

нинэргических антидепрессантов ассоциируется с диф�

фузной церебральной вазоконстрикцией и инсультом.

Также после введения иммуноглобулина при синдроме

Гийена�Барре наблюдалось развитие обратимой

вазоконстрикции, инсульта и задней лейкоэнцефалопа�

тии (Raroguea et al., 1993).

Своеобразным триггером для развития RCVS яв�

ляются нейрохирургические операции. Так,

при проведении компьютерной томографической

ангиографии, диффузионно�взвешенной и перфузи�

онной магнитно�резонансной томографии была вы�

явлена обратимая церебральная вазоконстрикция,

возникшая после каротидной эндартерэктомии

(M. Resenblaom et al., 2007).

Следует отметить, что существует связь между мигренью

и обратимой мозговой вазоконстрикцией. Не так давно

была выдвинута гипотеза о существовании генетической

предрасположенности в развитии вазоконстрикции после

Роль современной нейропротекции в реабилитации пациентов
после острых нарушений мозгового кровообращения

Актуальность проблемы острых нарушений мозгового кровообращения (ОНМК) обусловлена
их значительной распространенностью и тяжелыми последствиями для пациентов, их близких 
и общества в целом. 4�6 апреля в г. Трускавце состоялась традиционная конференция украинских
неврологов с международным участием «От патофизиологии к рациональной терапии в неврологии», 
на которой обсуждались современные принципы консервативной терапии наиболее часто встречаемых
нервных болезней, в том числе много внимания было уделено проблеме инсульта.
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адекватного вазоактивного стимула. В таком случае проти�

вопоказаны триптаны и препараты эрготамина (Modim et

al., 2000). 

Среди основных патогенетических механизмов разви�

тия RCVS выделяют следующие: 1) генетическую пред�

расположенность; 2) гормональные факторы (эстроген,

прогестерон); 3) нейромедиаторные факторы (циркули�

рующие катехоламины, серотонин, оксид азота, проста�

гландины); 4) транзиторные нарушения контроля регу�

ляции сосудистого тонуса (D. Werring et al., 2010). 

Доказано частое возникновение RCVS у женщин вско�

ре после менархе, во время беременности, в послеродо�

вом периоде и после наступления менопаузы (P. Zunker

et al., 2002). Обратимая перипартальная церебральная

ангиопатия характеризуется мультифокальной вазокон�

стрикцией церебральных артерий и является причиной

как ишемического, так и геморрагического инсультов

в до� и послеродовом периодах (C. Stapf et al., 2014).

Из инструментальных методов диагностики для подт�

верждения данного заболевания используют ангиогра�

фию и транскраниальную допплерографию (ТКДГ).

Ангиографическая картина данного синдрома характе�

ризуется диффузным многоочаговым сегментарным

сужением с фокальными областями вазодилатации,

напоминающими бусы. А на ТКДГ отмечаются высо�

кие скоростные потоки во многих внутричерепных со�

судах.

Последствиями ишемических поражений мозга могут

быть когнитивно�эмоциональные нарушения, транзи�

торные ишемические атаки (ТИА), инфаркт различной

величины и, как осложнение, отек мозга. Нейровизуа�

лизационно наиболее типичными ишемическими оча�

гами при RCVS являются бигемисферные инфаркты

в теменно�затылочных долях, имеющих полулунную

форму или форму подковы. Возникновение геморраги�

ческих инсультов возможно за счет разрыва корковых

поверхностных сосудов при коррекции высокого арте�

риального давления (АД) при условии сниженной ауто�

регуляции сосудистого тонуса. 

Основным предиктором церебральной дисфункции

при любых патологических состояниях является гипо�

ксия (универсальный механизм запуска разнообразных

патохимических реакций), в результате которой активи�

руются процессы анаэробного гликолиза, повышается

уровень свободных радикалов и гидроперекисей липи�

дов мембран, возникает патологическая транскрипция.

Сочетание данных факторов неизбежно приводит

к формированию метаболического (преобладает при

ишемическом инсульте), оксидативного (преимущест�

венно при геморрагическом инсульте) и цитокинового

дисбалансов.

Какова же роль нейропротекторной терапии в кор�

рекции ишемических повреждений коры ГМ? Клини�

ческая эффективность препарата определяется нали�

чием нескольких направлений в механизме воздей�

ствия на патологический процесс. В связи с этим адек�

ватная нейропротекторная терапия заключается либо

в использовании комбинированного цитопротектора,

либо в одновременном применении нескольких цито�

протекторов.

Одним из оптимальных сочетаний современных

нейропротекторов при церебральной дисфункции яв�

ляется комбинация Цераксона и Актовегина. Сохране�

ние каркасности мембраны и ее матричных функций

благодаря мембраностабилизирующему действию ци�

тиколина (Цераксон®) обеспечивает нормальную фар�

макодинамику Актовегина. Последний увеличивает

транспорт глюкозы в клетки, ускоряет процессы анаэ�

робного гликолиза, что в конечном итоге приводит

к увеличению энергетического запаса клеток ГМ. Так�

же Актовегин обладает аддитивным действием (усиле�

нием цитопротекторного действия цитиколина) за счет

ингибирования активности ферментов апоптоза (кас�

паз) и стабилизации нейрональных мембран. В то же

время Цераксон® ингибирует глутамат�индуцирован�

ный апоптоз и процессы перекисного окисления липи�

дов, нормализует работу ионных помп (активизирует

Mg2+ АТФ�азы митохондрий и Na+/K+ АТФ�азы мемб�

ран) и уменьшает выброс глутамата, усиливая его об�

ратный захват.

В одном из рандомизированных клинических иссле�

дований было доказано положительное влияние тера�

пии препаратом Цераксон® на объем формирующегося

инфаркта ГМ.

Изучение нейропластичности ишемизированных

участков коры ГМ при терапии Цераксоном в экспери�

ментальном исследовании показало, что назначение

данного препарата в течение первых суток после стой�

кой окклюзии средней мозговой артерии существенно

повышает функциональное восстановление нейронов

(Hurtado et al., 2007). 

Главный внештатный специалист МЗ Украины по спе�
циальности «Неврология», руководитель отдела сосудис�
той патологии головного мозга ГУ «Институт неврологии,
психиатрии и наркологии НАМН Украины» (г. Харьков),
доктор медицинских наук, профессор Тамара Сергеевна
Мищенко в докладе «Жизнь после инсульта: задачи и пу�

ти их решения» охарактеризовала ключевые принципы

постинсультной реабилитации и вторичной профилак�

тики мозговых катастроф. 

– Инсульт остается ведущей

причиной инвалидизации населе�

ния во всем мире. Только 10�20%

больных, перенесших ОНМК, воз�

вращаются к полноценной трудо�

вой деятельности, у 60% пациентов

отмечаются стойкие неврологичес�

кие нарушения, 25% нуждаются

в посторонней помощи.

Среди факторов, определяю�

щих степень инвалидизации, вы�

деляют следующие:

• нейромоторные нарушения (гемипарез, тетрапарез,

атаксия и т.д.);

• нарушения речи и других высших психических ког�

нитивных функций (внимания, восприятия, памяти,

гнозиса, праксиса);

• психические расстройства (депрессия, психоорга�

нический синдром).

Большое значение в реабилитации пациента, пере�

несшего инсульт, имеет ранняя мобилизация. Она ока�

зывает важное психологическое воздействие на мотива�

цию, самочувствие и качество жизни пациента, а также

предотвращает развитие осложнений (тромбоза глубо�

ких вен, тромбоэмболии легочной артерии, контрактур,

атрофии мышц и ухудшения кардиореспираторной

функции).

К поздним осложнениям инсульта относятся когни�

тивные нарушения, судороги, боль, повторный инсульт,

кардиальные осложнения, депрессия и повышенная

утомляемость. Среди сердечных аритмий в постинсульт�

ном периоде наиболее часто встречаются фибрилляция

предсердий, суправентрикулярная тахикардия, желу�

дочковая экстрасистолия и желудочковая тахикардия

(J.A. Frontera et al., 2008). 

Значительно влияет на эффективность реабилитации

и качество жизни больных постинсультная боль, кото�

рую испытывают 11�55% пациентов. В зависимости от

локализации выделяют костно�мышечную боль, боль

в плече, центральную нейропатическую боль, болезнен�

ную спастичность и головную боль напряжения

(K.H. Kong et al., 2004).

Достаточно распространенным осложнением инсуль�

та является постинсультная депрессия (ПИД). К факто�

рам, которые могут спровоцировать ее развитие, отно�

сят женский пол, проживание в одиночестве, невозмож�

ность вернуться к своей работе, снижение социальной

деятельности. Наиболее высокий риск ее возникнове�

ния наблюдается в первые 3 мес после инсульта («ран�

няя» депрессия), а второй пик – через 2�3 года. Нужно

отметить и то, что наличие ПИД повышает риск смерти

в 3�4 раза (J.V. Bowler, 2003).

В реабилитационный постинсультный период можно

внести положительные изменения, осуществляя адек�

ватную нейропротекторную терапию, которая должна

соответствовать следующим критериям: 1) защита кле�

ток ГМ от гибели и вторичного повреждения; 2) стиму�

ляция естественных процессов восстановления; 3) без�

опасность применения; 4) усиление реперфузии.

При выборе нейропротекторов преимущество следует

отдавать препаратам с множественными эффектами для

модуляции ишемического каскада и оптимизации пос�

ледующего восстановления нервной ткани. 

Одним из хорошо изученных нейропротекторов явля�

ется цитиколин (Цераксон®). Механизм его действия

при ишемических повреждениях ГМ связан с ослабле�

нием активности фосфолипазы А2, активацией энерге�

тических процессов в нейронах, стимуляцией биосинте�

за лецитина и предотвращением его катаболизма из

мембран, нормализацией процессов тканевого дыхания.

Эффективность цитиколина изучалась в многочис�

ленных клинических исследованиях. Метаанализ четы�

рех рандомизированных плацебо�контролируемых ис�

следований с участием в общей сложности 1372 боль�

ных, принимавших Цераксон® в дозе 500�2000 мг/сут на

протяжении 6 нед, показал достоверное увеличение ве�

роятности полного выздоровления после ишемического

инсульта: 27,9% случаев при приеме препарата в дозе

2000 мг/сут по сравнению с 21,9% случаев в группе пла�

цебо (A. Davalоs et al., 2002).

Эффективность медикаментозной терапии ин�

сульта существенно повышается, если использовать

определенную комбинацию нейропротекторов.

В частности, сочетание Цераксона и Актовегина име�

ет положительный клинический эффект за счет си�

нергизма их действия на различные звенья патогенеза

ишемических повреждений ГМ. Известно, что Акто�

вегин улучшает когнитивные функции у пациентов

с инсультом. Было проведено рандомизированное ис�

следование, в котором приняли участие 60 больных,

получавших внутривенные инфузии 20% раствора Ак�

товегина или плацебо в течение 4 нед (S. Kanowski et

al., 1995). В результате было показано, что у пациен�

тов пожилого возраста с диагностированной деменци�

ей слабой и умеренной степени выраженности инфу�

зии Актовегина значительно улучшили поведенческие

и когнитивные функции. 

Результаты еще одного клинического исследования

подтвердили, что пероральное применение Актовегина

хорошо переносится и достаточно эффективно при де�

менции слабой и умеренной степени выраженности

(W.M. Herrmann et al., 1993). В исследование были

включены 200 пациентов в возрасте 54 лет и старше, ко�

торые принимали данный препарат перорально в дозе

1200 мг/сут или плацебо в течение 12 нед. Улучшение

когнитивных функций у больных инсультом наблюда�

лось после окончания курса лечения Актовегином в 58%

случаев.

В настоящее время проводится большое клиническое

исследование ARTEMIDA, результаты которого будут

представлены в июне 2015 года на международном нев�

рологическом конгрессе в г. Берлине (Германия). Его ос�

новные цели следующие: 1) изучить эффективность и бе�

зопасность применения Актовегина у пациентов с пост�

инсультными когнитивными нарушениями; 2) оценить

эффективность данного препарата в отношении измене�

ния динамики когнитивных функций после инсульта;

3) изучить способность лекарственного средства предо�

твращать развитие постинсультной деменции, а также

его влияние на другие исходы инсульта, помимо когни�

тивных нарушений. 

На сегодняшний день немаловажным приоритетом

в борьбе с инсультом является стратегия его вторичной

профилактики. В частности, это определение подтипа

первого инсульта или ТИА, коррекция факторов риска,

применение антитромбоцитарных препаратов и анти�

коагулянтов у больных с кардиоэмболическим инсуль�

том и т.д. 

Среди нелекарственных методов профилактики нуж�

но выделить такие:

• отказ от курения и прекращение злоупотребления

алкоголем;

• снижение избыточной массы тела;

• физическая активность;

• рациональное питание;

• вторичная профилактика других заболеваний (са�

харного диабета – СД, метаболического синдрома, сер�

дечно�сосудистых заболеваний).

Что касается рекомендуемого уровня АД у лиц, пере�

несших инсульт или ТИА, то он должен быть

≤140/90 мм рт. ст. У пациентов с недавно перенесенны�

ми лакунарными инсультами – более низкий уровень

систолического АД – <130 мм рт. ст. Необходимы регу�

лярный контроль АД и индивидуальный подход к его

снижению с учетом исходного уровня. Доступные дан�

ные дают основание рекомендовать диуретики или ком�

бинацию диуретиков и ингибиторов ангиотензинпрев�

ращающего фермента для постепенного снижения АД

(AHA/ASA, 2014).

Также у всех пациентов, перенесших инсульт, следу�

ет определять уровни гликозилированного гемоглоби�

на (HbA1с) и гликемии натощак либо проводить тест на

толерантность к глюкозе. Для коррекции уровня глю�

козы крови рекомендованы изменение образа жизни

и назначение индивидуальной фармакотерапии. К це�

левому уровню HbA1с <6,5% можно стремиться преи�

мущественно у лиц молодого возраста с небольшим

стажем СД при хорошей переносимости интенсивной

сахароснижающей терапии (AHA/ASA, 2014).

Надо отметить, что суммарное снижение риска пов�

торных инсультов при четком соблюдении рекоменда�

ций составляет >50%.

Таким образом, сочетание адекватной медикаментоз�

ной терапии и различных видов профилактики дает

возможность избежать фатальных последствий ОНМК.

Одновременно комбинация наиболее эффективных

нейропротекторов способствует восстановлению нару�

шенных функций и улучшению качества жизни паци�

ентов, перенесших инсульт.

Подготовила Людмила Онищук
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Отже, базова інформація щодо регла�

ментації дій сімейного лікаря для забез�

печення медичної допомоги при ГПМК

міститься в наступних уніфікованих клі�

нічних протоколах МОЗ України [3, 4]:

• УКПМД «Ішемічний інсульт (екс�

трена, первинна, вторинна (спеціалізо�

вана) медична допомога, медична реабі�

літація)»; Наказ МОЗ № 602 від

03.08.2012 р.;

• Уніфікований клінічний протокол

екстреної, вторинної (спеціалізованої),

третинної (високоспеціалізованої) ме�

дичної допомоги та медичної реабілітації

«Геморагічний інсульт (внутрішньо�

мозкова гематома, аневризмальний суб�

арахноїдальний крововилив)»; Наказ МОЗ

№ 275 від 17.04.2014 р.

УКПМД, побудований на засадах до�

казової медицини, знижує смертність та

подальшу інвалідизацію пацієнтів з ін�

сультом або транзиторними ішемічними

атаками (ТІА) [3, 4, 7].

За визначенням ВООЗ, інсульт – це

клінічний синдром швидкого розвитку

ознак фокальної чи глобальної втрати

мозкових функцій, які тривають 24 год і

більше або призводять до смерті при від�

сутності інших (несудинних) причин.

Поряд з атеросклерозом, серцевими

аритміями, цукровим діабетом все ж таки

головним фактором ризику розвитку

мозкового інсульту (МІ) залишається ар�

теріальна гіпертензія (АГ). Відомо, що

підвищення артеріального тиску на

20/10 мм рт. ст. подвоює ризик розвитку

серцево�судинних ускладнень [2�5].

Для розуміння надзвичайно високої

актуальності впровадження УКПМД при

інсультах слід згадати, що саме невроло�

гічні захворювання загалом, а інсульти

зокрема посідають вищі щаблі серед усіх

інших причин за частотою та рівнем інва�

лідизації людини, адже саме через втрату

або обмеження рухової та чутливої сфер

порушуються функції самообслуговуван�

ня: тримати ложку, ковтати, самостійно

пересуватися, вдягатися, забезпечувати

санітарні потреби, повноцінно спілкува�

тися тощо. Окрім страждань безпосеред�

ньо самого хворого, інсульт суттєво додає

проблем найближчому оточенню пацієн�

та – знижує якість життя та рівень показ�

ників здоров’я членів сім’ї, підвищує ма�

теріальні витрати, лягає тяжким соціаль�

но�економічним тягарем на суспільство.

Тільки 10�20% хворих після інсульту по�

вертаються до повноцінного життя.

На жаль, інсульт – досить поширена па�

тологія як в усьому світі, так і в нашій кра�

їні. В Україні захворюваність становить

280�290 випадків на 100 тис. населення і

перевищує середній показник захворюва�

ності в економічно розвинених країнах

Європи (200 на 100 тис. населення). Що�

року в Україні реєструється від 100 до 120

тис. нових випадків МІ [2�5, 8�11].

Спостерігається дуже загрозлива тен�

денція до збільшення тягаря наслідків ін�

сульту серед населення, переважно за ра�

хунок людей працездатного віку (35,5%

від усіх інсультів), у яких за останні 10 ро�

ків захворюваність зросла на 5%. Висо�

кою залишається і смертність: внаслідок

МІ в Україні щорічно помирає не менше

45 тис. осіб, що суттєво перевищує по�

казники розвинених країн [2�5].

Перше й головне, що має визначати так�
тику лікарів усіх рівнів, – це те, що інсульт
належить до невідкладних станів і потребує
надання екстреної медичної допомоги та
термінової госпіталізації у заклади охорони
здоров`я, які надають вторинний рівень ме�
дичної допомоги.

Лікар первинної ланки, зокрема сімей�
ний лікар, на відміну від дільничного тера�
певта, згідно з кваліфікаційними обов’яз�
ками повинен володіти методикою клініко�
неврологічного огляду пацієнта, своєчасно
та кваліфіковано об’єктивізувати органічні
зміни нервової системи, а також забезпе�
чити зв’язок з лікарями другої ланки.
Окрім факторів ризику інсульту, сімейний
лікар має знати клінічні прояви зазначено�
го захворювання. Більше того, сімейний лі�
кар повинен ознайомити з ними пацієнтів
груп ризику та членів їхніх сімей.

Всі інсульти, як відомо, розподіляють

за клінічними та етіопатогенетичними

ознаками на ішемічні та геморагічні.

Ішемічні, у свою чергу, бувають атеро�

тромботичними (неемболічними) та

емболічними (найчастіше кардіоембо�

лічними, що викликані порушеннями

ритму через хвороби серця). Виділяють

також лакунарні та гемодинамічні

інсульти. При ішемічному інсульті кро�

вопостачання певних ділянок мозку при�

пиняється через закриття просвіту суди�

ни зі збереженням цілісності її стінки, а

при геморагічному руйнується стінка

судини, що унеможливлює в ній подаль�

ший кровотік і трофіку відповідної моз�

кової ділянки. Залежно від того, куди са�

ме виливається кров, геморагічні інсуль�

ти (внутрішньочерепний крововилив)

поділяють на паренхіматозні, субарахно�

їдальні, паренхіматозно�субарахноїдаль�

ні та внутрішньошлуночкові.

У Міжнародній класифікації хвороб

10�го перегляду (МКХ�10), яка дозволяє

проводити уніфікований статистичний

облік захворюваності у різних країнах і

здійснювати відповідно до цього гло�

бальні профілактичні та наукові розроб�

ки, церебральні інсульти мають такі руб�

рики:

І60 Субарахноїдальний крововилив

І61 Внутрішньомозковий крововилив

І62 Інший нетравматичний внутріш�

ньочерепний крововилив

І63 Інфаркт головного мозку

І64 Інсульт, не уточнений як кровови�

лив чи інфаркт.

Згідно з положеннями УКПМД при іше�
мічних та геморагічних інсультах сімейний
лікар надає допомогу на до� та післягоспі�
тальному етапах медичної допомоги, які
мають свої особливості. Другий етап (вто�
ринний та третинний рівні) належить
вузькому спеціалісту – неврологу та/або
нейрохірургу (залежно від типу і тяжкості
інсульту). Первинна та вторинна профілак�
тика інсультів – це ті завдання, до яких
мають долучатися лікарі всіх рівнів та спів�
працювати злагоджено на користь здо�
ров’ю пацієнта [2�4].

Догоспітальний етап
Догоспітальний етап включає надання

першої та екстреної медичної допомоги

пацієнтам з ГПМК з моменту виявлення

хворого або звернення такого пацієнта

(або його представників) за медичною

допомогою до моменту госпіталізації.

На догоспітальному етапі згідно з

УКПМД надання першої медичної або екс�

треної медичної допомоги здійснюється:

– службою швидкої медичної допомо�

ги (ШМД);

– бригадами пунктів невідкладної ме�

дичної допомоги для дорослого та дитя�

чого населення (відповідно до Наказу

МОЗ № 500 «Заходи щодо удосконален�

ня надання екстреної медичної допомоги

населенню в Україні» від 29.08.2008 р.);

– лікарями загальної практики – сі�

мейними лікарями.

Як видно із запропонованого в

УКПМД переліку спеціалістів, які нада�

ють першу або екстрену медичну допомо�

гу, сімейний лікар посідає останню пози�

цію, тобто пріоритетними є ШМД та бри�

гади невідкладної медичної допомоги.

Згідно з УКПМД лікар первинної лан�

ки повинен забезпечити організацію тер�

мінової госпіталізації пацієнта на вто�

ринний етап спеціалізованої допомоги –

викликати службу ШМД за номером

«103» або «112» для проведення обов’яз�

кової госпіталізації пацієнта до стаціо�

нарного відділення. Слід зазначити, що

безпосередньо сімейний лікар викликає

службу ШМД у випадках виявлення та�

кого пацієнта вдома або на прийомі.

Оптимальним заходом у разі аргументо�
ваної підозри на інсульт є виклик ШМД
безпосередньо оточуючими (членами сім’ї)
хворого або ним самим, якщо дозволяє
стан. Для цього вони (хворі групи ризику та
члени сімей) мають бути попередньо чітко
поінформовані сімейним лікарем щодо клі�
нічних проявів ГПМК та необхідності не�
гайного виклику ШМД і транспортування
хворого до закладу медичної допомоги у
разі появи ознак інсульту. Це суттєво зеко�
номить час надання кваліфікованої медич�
ної допомоги.

Якщо родичі хворого за наявності у

нього класичних ознак інсульту виклика�

ють додому сімейного лікаря (дільничного

терапевта), а не службу ШМД, то це за�

звичай вказує на недостатню інформа�

ційно�профілактичну роботу з боку без�

посередньо лікаря первинної ланки з па�

цієнтами, що входять до груп ризику, та їх

найближчим оточенням. Особливо гост�

ро стоїть це питання у разі тяжких ура�

жень – крововиливів, емболії великих

артерій, а також щодо умов дотримання

критеріїв тромболітичної терапії тощо.

Слід звернути увагу на те, що у разі ати�
пових клінічних форм інсультів з ремітую�
чим, ступінчастим, псевдотуморозним пере�
бігом клінічна верифікація є ускладненою,
що підвищує ймовірність амбулаторного
звертання пацієнта до лікаря замість викли�
ку одразу бригади ШМД. У таких випадках
прискіпливий аналітичний збір скарг, ана�
мнезу, неврологічний та загальноклінічний
огляд, диференційна діагностика дозволять
лікарю загальної практики з великою ймо�
вірністю запідозрити інсульт й обрати по�
дальшу тактику відповідно до УКПМД.

Згідно з УКПМД для догоспітальної

експрес�діагностики інсульту в Україні,

як і в низці інших країн, застосовують

клінічну шкалу FAST («обличчя�рука�

мова�час»). Оцінюється наявність/від�

сутність асиметрії обличчя, порушень

функцій верхніх кінцівок, мовлення і ро�

зуміння мови. На виконання тесту відво�

диться до 7 хв.

Саме ця інформація першочергово має

передаватися на диспетчерський пульт

прийому викликів. Для лікаря первинної

ланки не становить проблеми ознайоми�

ти з принципами експрес�діагностики

інсульту безпосередньо саме населення,

особливо осіб, що належать до групи ри�

зику інсульту.

Разом з цим лікар оцінює загальний стан

хворого і життєво важливих функцій (сві�

домості, дихання, кровообігу) за алгорит�

мом АВСDE, що й визначає необхідність

проведення екстрених медичних заходів

(де А (Airway) – прохідність дихальних

шляхів; В (Breathing) – дихання; С (Cir�

culation) – кровообіг; D (Disability) – пору�

шення стану свідомості; Е (Exposure) – до�

даткова інформація).

Лікар має оглянути голову, носовий та

слуховий проходи й тіло людини на наяв�

ність видимих пошкоджень, кровотеч,

ліквореї.

У випадку порушення свідомості паці�

єнта лікарю слід скористатися шкалою

Глазго.

Ступінь тяжкості стану хворого на ін�

сульт у подальшому лікарі визначають за

шкалою тяжкості інсульту Національних

інститутів здоров’я США (NIHSS).

Медична допомога хворому з гострим порушенням мозкового
кровообігу в межах компетенції лікаря загальної практики

Вимоги сучасності щодо підвищення якості медичної допомоги, зокрема людям з гострими порушеннями мозкового

кровообігу (ГПМК), нерозривно пов’язані з упровадженням спеціальності лікаря загальної практики – сімейної

медицини, на якого покладаються великі надії, а разом з тим і обов’язки щодо володіння широким спектром знань

та навичок з різних сфер медицини, певних правових положень [1]. Прогресивним кроком у вирішенні зазначених питань

є розробка і впровадження уніфікованих клінічних протоколів медичної допомоги (УКПМД), які засновані на доказовій базі

і практичному досвіді як зарубіжних, так і вітчизняних фахівців відповідного напряму медицини. В УКПМД чітко прописано

тактику дій фахівців різних рівнів, що має на меті забезпечити вчасну та кваліфіковану медичну допомогу [3, 4].

Незважаючи на чіткість прописаних стандартів, все ж таки, як засвідчує досвід, залишається потреба, зокрема 

у сімейних лікарів, у додатковому розтлумаченні деяких положень протоколу. Це пов’язано з тим, що необхідність

опанування новими (окрім терапії) спеціальностями часто викликає у лікарів деякі сумніви і побоювання.

О.Є. Коваленко

О.Є. Коваленко, д.м.н., професор, Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика, 
ДНУ «Науково�практичний центр профілактичної та клінічної медицини» Державного управління справами, м. Київ
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Отже, тактика сімейного лікаря на до�

госпітальному етапі щодо хворого з підо�

зрою на інсульт полягає у виконанні не�

обхідних швидких дій: впевнитись у на�

явності інсульту за виявленими клініч�

ними ознаками; провести об’єктивне

клінічне обстеження з визначенням сту�

пеня порушення життєво важливих функ�

цій; за необхідності надати екстрену та

невідкладну медичну допомогу; зафіксува�

ти час появи симптомів; зібрати анамнез

захворювання та алергічний анамнез;

з’ясувати інформацію про медикаменти,

які приймав хворий, супутні захворюван�

ня; визначити рівень артеріального тиску.

Лікар має забезпечити якнайшвидше
транспортування хворого до лікарняного
закладу! Тобто, впевнившись у наявності

інсульту за клінічними ознаками, лікар

(або за його вказівкою інша присутня

людина) негайно має викликати ШМД,

одночасно за потребою надається невід�

кладна допомога. До прибуття карети

ШМД лікар збирає анамнез, у тому чис�

лі алергологічний та медикаментозний

(на яку речовину хворий має алергію, які

ліки використовує щоденно, які прий�

мав напередодні), все це фіксується

письмово разом з обов’язковою фікса�

цією часу виникнення інсульту. Має зна�

чення інформація щодо скарг пацієнта

на момент початку захворювання, про

які частіше мають змогу інформувати

свідки погіршення стану хворого, –

скарги на головний біль, нудоту, блюван�

ня, порушення мови, чутливості та ак�

тивних рухів у кінцівках. Для оцінки

тяжкості стану має значення швидкість

наростання симптомів. Важливим є

з’ясування ступеня інвалідизації пацієн�

та до моменту огляду, адже наявність

неврологічного дефіциту, який виник че�

рез різні причини раніше, може сприяти

хибному остаточному клінічному ви�

сновку лікаря.

Зібрану інформацію одразу передають

лікареві ШМД, що дозволяє скоротити

час доставки хворого до спеціалізованого

медичного закладу й надання кваліфіко�

ваної допомоги.

Післягоспітальний етап
Після надання кваліфікованої медичної

допомоги у спеціалізованому медичному

закладі (інсультному центрі, невроло�

гічному відділенні) пацієнт повертається

додому з комплексом вказівок щодо

продовження медикаментозного ліку�

вання та фізичної реабілітації. Сімейний

лікар має відвідати хворого протягом

перших 3 діб, взяти участь у контролі за

виконанням пацієнтом після виписки

довготривалої (не менше року) програми

мультидисциплінарної реабілітації, роз�

робленої та наданої на вторинній ланці.

Слід зазначити, що сімейний лікар пови�

нен здійснювати контроль за динамікою

неврологічного та соматичного статусу

пацієнта, тісно співпрацюючи з вторин�

ною ланкою. Він має організувати профі�

лактичні та лікувально�реабілітаційні за�

ходи щодо виникнення соматичних

ускладнень, пролежнів, залучаючи членів

мультидисциплінарної бригади (медичну

сестру, інструкторів), а також членів сім’ї

хворого.

Велике значення має лікування больо�

вого синдрому, адже біль у плечі є досить

частим ускладненням реабілітаційного

періоду у пацієнтів з інсультом, що

пов’язують з розтягненням сухожильної

капсули навколо голівки плечової кістки,

слабкість якої розвивається внаслідок

відсутності тонусу та рухової активності

м’язів плеча та верхньої кінцівки. Хворо�

му рекомендують застосування ортезу,

який зменшує розтягнення суглобової

капсули, але не сприяє відновленню

рухів у кінцівці, про що слід пам’ятати.

Корекцію больового синдрому в плечі

має призначати лікар відповідно до ме�

дико�технологічних документів. Через

асиметричність тулуба та кінцівок (пере�

кіс тіла) при парезі, нерівномірності фі�

зичного навантаження загострюються

вертеброгенні м’язово�тонічні синдроми

на всіх рівнях, виникають фіброміалгії,

що додатково заважає реабілітації та по�

гіршує якість життя.

У реабілітаційному періоді мають за�

стосовуватися вправи на поліпшення ру�

хової активності, зокрема дрібної мото�

рики, координації, рівноваги, когнітив�

них функцій, відновлення функцій само�

обслуговування. Доцільно здійснювати

заходи, які тренують як рухові, так і ког�

нітивні функції, залучають до дії органи

екстероцептивної чутливості (ігри, твор�

чість, музика тощо). Лікареві первинної

ланки і неврологу поліклініки, який та�

кож курує пацієнтів у різні періоди після

інсультів, не завжди слід покладатися

тільки на ті реабілітаційні заходи, які

призначені у стаціонарі. Є сенс розши�

рювати діапазон відновлення навичок,

особливо необхідних у побуті. Абсолют�

но доступними та ефективними можуть

бути прості рекомендації хворому засті�

бання та розстібання кофти, сорочки,

блузки, причому слід змінювати величи�

ну ґудзиків, кольори та фактуру цього ви�

ду одягу. Активуються екстероцептивні

функції – зір, дотик, а також дрібна мо�

торика. Надзвичайно корисним може бу�

ти складання пазлів, при якому активу�

ються когнітивні функції (логіка, сприй�

няття і відтворення форми картинки, за�

пам’ятовування тощо), дрібна моторика,

координація. Так само корисними є ди�

тячі книжки�розмальовки, рукоділля

(вишивання, плетіння) тощо. Чим біль�

ше аферентних сигналів одночасно отри�

має мозок (екстеро�, пропріоцептивних),

тим більш активно вони «розбудять»

пригнічені (але не загиблі) нейрони та

міжнейрональні зв’язки. Дуже важливим

є позитивний емоційний супровід реабі�

літаційних заходів, що сприяє активації

складних біохімічних процесів, зокрема

виробленню ендорфінів, підвищенню

мотивації хворого активно займатися і

бачити перспективу бути здоровим та

щасливим. Тому лікарі та члени їхньої

команди повинні самі якомога частіше

щиро хвалити пацієнта за успіхи у вико�

нанні цих дій (які слід щоразу або через

більш тривалі періоди дещо ускладнюва�

ти) та мають рекомендувати близькому

оточенню хворого (родичам, знайомим)

робити так само. Значну роль у віднов�

ленні душевної рівноваги та отриманні

позитивних емоцій відіграє анiмалотера�

пія (лікування та реабілітація за участю

тварин), де велике значення має емоцій�

ний та тактильний контакт, рухова ак�

тивність, почуття відповідальності за

слабшого. І не обов’язково мати власно�

го дельфіна або коня, достатньо кота чи

песика (або обох) та ін. Корисним для

хворого є також прослуховування музи�

ки, яка може супроводжувати фізичну

реабілітацію, в тому числі танці.

Отже, контролюючи ефективність ре�

абілітаційних заходів, лікар загальної

практики проводить неврологічні огля�

ди, які дозволяють оцінювати динаміку

відновлення пацієнта після перенесено�

го інсульту. У випадку погіршення стану

хворого або відсутності позитивної ди�

наміки при дотриманні всіх приписів

сімейний лікар має звернутися за допо�

могою до лікаря другої ланки – невро�

лога.

Первинна та вторинна профілактика
Однією з провідних компетенцій сі�

мейного лікаря є профілактична робота

щодо ризику розвитку інсульту. Первинна

та вторинна профілактика інсульту поля�

гає у виявленні та корекції доведених

факторів ризику (куріння, інші токсико�

манії, незбалансоване харчування, гіпо�

динамія), в тому числі наявності АГ як

найбільш значущого фактора. Необхідні

дії визначаються, зокрема, УКПМД

«Артеріальна гіпертензія» (2012), затвер�

дженим МОЗ України [3, 4]. У компетен�

ції сімейного лікаря – активна пропаган�

да здорового способу життя, боротьба зі

шкідливими звичками, призначення ан�

тигіпертензивної терапії, нейропротекції.

Медикаментозна профілактика та корек�

ція виявлених факторів ризику, яка роз�

починається одразу після судинної події,

рання адекватна реабілітація знижують

імовірність розвитку повторних інсультів,

інвалідизацію та смертність [2�4].

У межах профілактичних заходів сімей�

ний лікар може застосовувати різні види

донесення інформації до населення.

• Індивідуальні бесіди (як з пацієнтами

груп ризику, так і з членами їхніх сімей).

• Виступи перед громадою (групові

семінари, де можуть бути як великі, так і

малі групи). Доцільними можуть бути за�

лучення до участі спеціаліста вторинної

ланки (невролога) і співпраця в команді.

Слід зазначити, що інформаційно�профі�

лактичні заходи можуть відбуватися в ак�

тових залах лікарень, сільських клубах, на

відкритих майданчиках у теплу пору року

тощо. Складно уявити собі чиновника,

який не погодиться надати лікарю площу

для проведення такого заходу й прямо або

опосередковано взяти у ньому участь.

Лікарі з різних амбулаторій можуть об’єд�

нувати свої зусилля, доцільно було б роз�

глянути залучення волонтерів з тимчасо�

во праценевлаштованих людей та актив�

них пенсіонерів для організаційних захо�

дів. Активна робота й відчуття власної по�

трібності, допомога іншим також можуть

бути своєрідним способом профілактики

депресій, психосоматичних захворювань

та зменшення серцево�судинного ризику

в цього контингенту людей.

• Виступи у засобах масової інформа�

ції та комунікації (друковані видання, ра�

діо, телебачення, інтернет).

• Друковані листівки та інформаційні

листи (можуть використовуватися існую�

чі та/або на їх основі розробляють нові).

Інформація, яку доносять до населен�

ня, має бути чіткою, аргументованою,

підкріпленою статистичними показни�

ками (зокрема, порівняльними) тощо.

Слід нагадати, що члени сім’ї тяжкого

хворого, в тому числі й на інсульт, також

мають бути під пильною увагою медпра�

цівників, адже фізичне та моральне ви�

снаження, пов’язане з доглядом за паці�

єнтом, матеріальними витратами тощо,

суттєво погіршують здоров’я та якість

життя, а без застосування запобіжних за�

ходів можуть призвести до появи серце�

во�судинного ризику.

Слід звернути особливу увагу на те, що

забезпечення організації, взаємодії під�

розділів та послідовності надання медич�

ної допомоги пацієнтам з діагнозом

ГПМК регламентується локальними

протоколами медичної допомоги

(ЛПМД), які доцільно розробляти та

впроваджувати в кожному лікарняному

закладі, де буде визначено клінічний

маршрут пацієнта та обсяг лікувально�

діагностичних заходів відповідно до ма�

теріально�технічного та кадрового забез�

печення. Взаємодія закладів охорони

здоров`я, які надають первинну та вто�

ринну медичну допомогу, також може бу�

ти визначена відповідним наказом

управління охорони здоров’я у регіоні.

ЛПМД має велике значення, адже у ви�

падках інсультів це дозволить організувати

ефективне використання часу від початку

захворювання до моменту госпіталізації у

відповідний заклад, збереже час у межах

«вікна терапевтичних можливостей» для

виконання тромболітичного лікування.

Важливо, що ЛПМД має бути доведений до

кожного, хто бере участь у наданні медич�

ної допомоги на догоспітальному етапі [7].

Таким чином, оптимізація надання ме�

дичної допомоги хворим на ГПМК на

первинній ланці медичної допомоги ста�

вить перед сімейним лікарем певні за�

вдання (про ці його компетенції варто

знати й неврологу, що дозволяє краще

порозумітися у розмежуванні обов’яз�

ків):

– володіти інформацією щодо факто�

рів ризику інсульту;

– знати клінічні прояви ГПМК;

– знати алгоритми (шкали) екстреної

діагностики та допомоги при ГПМК;

– знати особливості клінічної дифе�

ренційної діагностики різних типів

ГПМК;

– вміти провести оцінку критеріїв тяж�

кості хворого у гострий період інсульту;

– знати основні положення Протоколу

з надання медичної допомоги хворим на

ішемічний інсульт;

– знати основні положення Протоколу

з надання медичної допомоги хворим на

геморагічний інсульт;

– знати принципи допомоги хворому

на ГПМК на догоспітальному етапі;

– вміти надати медичну допомогу хво�

рому на ГПМК на післягоспітальному

(реабілітаційному) етапі;

– знати особливості роботи з членами

сім’ї хворого на ГПМК;

– забезпечувати первинну та вторинну

профілактику ГПМК.

Отже, співпраця лікарів первинної та

вторинної ланок медичної допомоги що�

до профілактики, лікування та реабіліта�

ції хворих з МІ буде плідною й ефектив�

ною за умови дотримання положень

УКПМД, де чітко прописано обов’язки

кожного з них.

Інше важливе питання у верифікації

інсульту на первинній ланці у взаємодії з

лікарями вторинної та третинної ланок –

це особливості проведення диференцій�

ної діагностики.
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Таким образом, сохраняется потребность в новых ан�

тидепрессантах, которые обладали бы лучшим соотно�

шением эффективности и переносимости по сравне�

нию с применяемыми в настоящее время. При этом

следует учитывать возможность их применения доста�

точно длительное время пациентами, продолжающими

работать и ведущими активный образ жизни. В связи с

этим новое поколение антидепрессантов должно не

просто не мешать пациенту жить и работать, но и спо�

собствовать восстановлению когнитивных функций,

что в конечном счете обеспечит повышение результа�

тивности социального функционирования.

Одним из представителей нового поколения антидеп�

рессантов является препарат компании «Х. Лундбек А/С»

вортиоксетин (Бринтелликс), который был успешно

выведен на рынок многих стран в 2014 году. Успех этот

во многом определен убедительными результатами об�

ширных предрегистрационных клинических исследо�

ваний, в которых приняли участие 6700 пациентов с де�

прессией.

В стандартных исследованиях активной фазы анти�

депрессивной терапии вортиоксетин (Бринтелликс)

вызывал клинически значимое уменьшение симптома�

тики в сравнении с плацебо, при этом статистически

значимое различие отмечалось уже к концу первой не�

дели терапии.

Вортиоксетин (Бринтелликс) может войти в число

антидепрессантов с высокой эффективностью в отно�

шении тяжелой депрессии. Так, его эффективность

у больных с тяжестью симптоматики, превышающей

30 баллов по шкале MADRS, не уступала таковой вен�

лафаксина в дозе 225 мг/сут и существенно превышала

действие плацебо (Alvarez et al., 2011). А по степени ку�

пирования симптомов тревоги вортиоксетин (Бринтел�

ликс) не уступал антидепрессанту двойного спектра

действия дулоксетину (Boulenger et al., 2014).

Вортиоксетин (Бринтелликс) обладает доказанной

эффективностью в профилактике последующих де�

прессивных эпизодов, что было продемонстрировано в

исследованиях с длительностью наблюдения 52 недель

(Baldwin et al., 2012; Boulenger et al., 2012; Alam et al.,

2013).

Назначение вортиоксетина (Бринтелликс) пациен�

там с недостаточным (субоптимальным) эффектом

предыдущей антидепрессивной терапии препаратами

классов СИОЗС/СИОЗСН приводило к тому, что у 70%

больных наблюдалось быстрое усиление терапевтичес�

кой реакции, а у 55% пациентов – формирование ре�

миссии в течение 12 недель в условиях сравнительного

исследования вортиоксетина с агомелатином, в кото�

ром вортиоксетин показал существенное превосходст�

во (Montgomery et al., 2014).

Уникальность фармакодинамического (рецепторного)

профиля действия препарата позволила предположить

его способность оказывать прямое положительное влия�

ние на когнитивные симптомы депрессии, что и было

подтверждено в рамках клинических исследований

(Katona et al., 2012). Так, пациенты с депрессией отмеча�

ли значительное улучшение когнитивных симптомов по

шкале самооценки внимания/концентрации, памяти и

планирования/организации (McIntyre et al., 2013). Это

отразилось в более высоких показателях социального

функционирования пациентов на фоне терапии вортио�

ксетином (Бринтелликс) в сравнении с таким современ�

ным антидепрессантом, как дулоксетин.

В результате исследований также была продемонст�

рирована хорошая переносимость препарата и низкая

частота случаев прекращения терапии по причине раз�

вития побочных явлений.

Следует подчеркнуть, что и при продолжительной те�

рапии была продемонстрирована хорошая переноси�

мость вортиоксетина, отмечалась низкая частота случа�

ев прекращения терапии по причине развития побоч�

ных явлений. Речь идет о побочных явлениях, которые

часто становятся причиной прекращения терапии при

продолжительном приеме, таких как прибавка массы

тела и нарушения сексуальной функции.

Таким образом, вортиоксетин (Бринтелликс) отвеча�

ет важнейшим современным потребностям в лечении

депрессии, обладая не только высокими показателями

эффективности в отношении собственно аффективной

симптоматики, но и уникальным свойством повышать

когнитивное функционирование и, следовательно, –

качество жизни пациента. Возможно, вортиоксетин

станет одним из препаратов первого выбора для про�

должительной терапии депрессии, полноценного вос�

становления и поддержания преморбидного уровня со�

циального функционирования.

Доктор медицинских наук, доцент кафедры общей
практики – семейной медицины с курсами дерматовенеро�
логии и психиатрии ГУ «Запорожская медицинская ака�
демия последипломного образования МЗ Украины» Олег
Анатольевич Левада:

– Когнитивная дисфункция при

большом депрессивном расстрой�

стве (БДР) имеет сложный нейро�

биологический базис, затрагиваю�

щий разные уровни организации

головного мозга, которые включа�

ют анатомо�функциональные на�

рушения и расстройства деятель�

ности комплексной сигнальной

сети.

На протяжении последнего

десятилетия стала развиваться динамическая ана�

томо�функциональная модель БДР, оценивающая

взаимоотношения между основными мозговыми ней�

рональными сетями, как в состоянии покоя, так и в от�

вет на определенные стимулы. Нейрональные сети –

набор мозговых регионов (узлов) и связей (контуров),

соединяющих эти узлы (Sporns, 2012). В аспекте когни�

тивной дисфункции при БДР наибольшее значение

имеют сеть когнитивного контроля (центральная

исполнительная сеть) и сеть по умолчанию.

Центральная исполнительная сеть – это фронтопа�

риетальная система, включающая дорсолатеральную

префронтальную кору и латеральную заднюю префрон�

тальную кору. В норме она организует процессы плани�

рования, принятия решений, контроля внимания и ра�

бочей памяти (Menon, 2011). При БДР наблюдается

снижение активности сети когнитивного контроля.

Данными изменениями в настоящее время объясняют

возникновение у пациентов с БДР исполнительной

дисфункции (Alexopoulos et al., 2012).

Сеть по умолчанию в норме наиболее активна, когда

мозг находится в состоянии покоя. Узлы сети по умол�

чанию локализованы в задней поясной коре, медиаль�

ной префронтальной коре, медиальной височной до�

ле/гиппокампе и угловой извилине. При депрессии бы�

ли выявлены специфические нарушения функциони�

рования данной сети. Наиболее специфическим из них

является отчетливое снижение метаболизма в области

подколенной передней поясной коры (Mayberg, 2003).

В нормальных условиях передняя подколенная поясная

кора занимается переводом эмоциональной информа�

ции от лимбических регионов мозга к префронтальным

кортикальным зонам, мобилизуя последние на форми�

рование адаптивного ответа. Когда стимулы от подко�

ленной поясной коры достигают префронтальной об�

ласти, сигнализируя о том, что ситуация должна быть

разрешена немедленно, сеть по умолчанию приводится

в состояние «выключения». Это дает возможность

активироваться центральной исполнительной сети,

что, в свою очередь, приводит к разрешению проблемы.

Продолжение. Начало на стр. 3.

Новые цели и средства терапии депрессии в XXI веке:
от нейробиологической модели 

к первым клиническим результатам

Рис. 1. Воздействие вортиоксетина по сравнению с СИОЗС на нейротрансмиссию

Рис. 2. Бринтелликс – новый мультимодальный антидепрессант с отличным от других фармакологическим профилем
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При депрессии данная последовательность событий

нарушается. По�видимому, у таких больных сеть

по умолчанию не приводится в состояние «выключе�

ния». Кроме того, формируется усиленная взаимосвязь

подколенной коры с другими узлами этой сети. В ре�

зультате эмоциональная информация о печали, тоске,

тревоге начинает циркулировать в структурах сети по

умолчанию, прежде всего между дорсомедиальной

префронтальной и задней поясной корой. Так как сеть

по умолчанию является субстратом психических состо�

яний, связанных с саморефлексией, циркуляция нега�

тивных эмоциональных стимулов между ее структурами

является патофизиологическим механизмом депрес�

сивных руминаций.

Среди молекулярных механизмов, лежащих в основе

описанных выше анатомо�функциональных нарушений

БДР, изучены изменения в гипоталамо�гипофизарно�

надпочечниковой оси; нарушения экспрессии росто�

вых факторов; нарушения экспрессии микро�РНК;

гиперпродукция провоспалительных цитокинов; нару�

шения различных звеньев медиаторных систем мозга.

Среди нейромедиаторных нарушений когнитивной

дисфункции при БДР наиболее изучены серотонинза�

висимые (Savitz et al., 2009; Schatzberg et al., 2009). Дока�

заны снижение синаптической концентрации серото�

нина, понижающая регуляция и снижение аффинности

постсинаптических 5�НТ1А�, сенситизация пресинап�

тических 5�НТ1А�, В/D�ауторецепторов. Негативное

влияние на когниции оказывают также сенситизация

и повышающая регуляция 5�НТ2А/С�рецепторов пре�

фронтально�субкортикальных регионов мозга, а также

повышающая регуляция 5�НТ7�рецепторов неокортек�

са, миндалевидного тела и гиппокампа (Hedlund, 2009).

Описанные нейробиологические механизмы ког�

нитивной дисфункции стали мишенями для разработ�

ки новых антидепрессантов. В этой связи особый ин�

терес представляет вортиоксетин (Бринтелликс) –

инновационный мультимодальный антидепрессант,

открывающий новые возможности в лечении БДР.

К первичным фармакодинамическим эффектам

вортиоксетина относятся блокада белка�переносчика

серотонина, полный агонизм к 5�НТ1А�рецепторам

серотонина, а также полный антагонизм к 5�НТ1D�,

5�НТ3�, 5�НТ7�рецепторам (Bang�Andersen et al.,

2011; Sanchez et al., 2015).

Блокада транспортера серотонина приводит к по�

вышению синаптической концентрации серотонина,

десенситизации пре� и постсинаптических 5�НТ1А�

рецепторов, а также к усилению экспрессии нейро�

трофических факторов, таких как BDNF. С этим свя�

заны ряд клинических эффектов препарата – анти�

депрессивный, противотревожный, прокогнитивный,

снижение обсессивности и компульсивности, сниже�

ние суицидальности.

Агонизм препарата к 5�НТ1A�ауторецепторам прояв�

ляется антидепрессивным, анксиолитическим эффек�

том, уменьшением агрессивности, повышением соци�

альной активности. Агонизм к 5�НТ1А приводит к повы�

шению высвобождения дофамина в префронтальной ко�

ре, что проявляется прокогнитивным эффектом.

Благодаря блокаде 5�НТ3�рецепторов неокортекса

Бринтелликс снимает ингибирующие ГАМК�эргические

влияния на основные медиаторные системы, играющие

роль в организации когниций, а именно глутамат�, аце�

тилхолин�, дофамин�, норадренергическую (Artigas,

2013). Дополнительные прокогнитивные эффекты пре�

парата также связывают с блокадой неокортикальных

5�НТ7�рецепторов.

Эффекты вортиоксетина исследовались в ходе боль�

шого количества преклинических и клинических испы�

таний. Не вдаваясь в подробности дизайна, следует

остановиться на результатах наиболее значимых иссле�

дований.

В ходе исследования REVIVE проводили сравнение

эффективности гибких доз вортиоксетина (10�20 мг/сут)

с агомелатином (25�50 мг/сут) через 8 недель лечения по

депрессивным симптомам у пациентов с БДР (≥18 и

≤75 лет) и недостаточным ответом на монотерапию

СИОЗС/ИОЗСН. Переключение на вортиоксетин при�

вело к значительному и клинически значимому улучше�

нию состояния пациентов в сравнении с агомелатином

(Haggstrom et al., 2013).

FOCUS – рандомизированное двойное слепое плацебо�

контролированное исследование когнитивных наруше�

ний у пациентов с БДР. Вортиоксетин в дозе 10 мг/сут и

20 мг/сут был значительно эффективнее, чем плацебо,

в первичной точке оценки когнитивных функций, ко�

торые охватывали исполнительное функционирование,

скорость обработки, внимание и память (McIntyre et al.,

2013).

Важно также отметить, что позитивный эффект

вортиоксетина на когнитивные функции является

преимущественно прямым по сравнению с непрямым

эффектом, связанным с уменьшением депрессивных

симптомов. Этим вортиоксетин существенно отлича�

ется от дулоксетина, прокогнитивные эффекты кото�

рого преимущественно были обусловлены непрямы�

ми воздействиями (Katona et al., 2012).

Кроме мощного антидепрессивного и прокогни�

тивного эффекта, Бринтелликс достоверно улучшает

качество жизни и повседневное функционирование у

различных контингентов пациентов с БДР, включая

людей пожилого возраста (Florea et al., 2013; Baldwin

et al., 2012; Boulenger et al., 2013; Jacobsen, 2013).

В заключение хотелось бы отметить, что когнитивная

дисфункция при БДР имеет сложный нейробиологи�

ческий базис, реализуемый на разных уровнях органи�

зации головного мозга. Вортиоксетин (Бринтелликс) –

инновационный антидепрессант с мультимодальным

действием, который сочетает в себе достаточный эф�

фект в отношении симптомов депрессии и дополни�

тельные возможности коррекции когнитивных нару�

шений.

Материал предоставлен 
компанией «Х. Лундбек А/С» З
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Рис. 3. Вортиоксетин улучшает все симптомы депрессии по шкале MADRS

Рис. 4. Редукция депрессивной симптоматики БДР на фоне терапии вортиоксетином

Рис. 5. Высокие показатели клинического ответа и ремиссии при лечении вортиоксетином 
у пациентов с субоптимальным ответом на применение СИОЗС или ИОЗСН
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С изменением понимания природы ряда расстройств

меняются и подходы к их медикаментозному лечению.

В период с 2005 по 2009 г. поведенческие расстройства

стали наиболее распространенными диагнозами у детей

и подростков, при которых назначались антипсихотичес�

кие средства: 63,0 и 33,7% соответственно, в то время как

у взрослых препараты данной группы чаще всего приме�

нялись при депрессиях (21,2%) и биполярных расстрой�

ствах (20,2%). Антипсихотические препараты в психиат�

рической практике чаще назначаются детям (67,7%)

и подросткам (71,6%), чем взрослым (50,3%) [1]. 

Данные исследований свидетельствуют, что подобная

тенденция отмечается и в большинстве европейских

стран. Так, рост количества назначений антипсихотичес�

ких препаратов лицам моложе 19 лет в Нидерландах

составил 0,3% в 1997 г. и 0,7% в 2005 г. [2]. В Великобри�

тании частота назначений увеличилась в 2 раза

(0,04% в 1992 г. и 0,08% в 2005 г.) [3].

Чаще всего в детской психиатрической практике ис�

пользуются атипичные нейролептики. Перечень зареги�

стрированных показаний для назначения антипсихоти�

ков ограничен шизофренией, бредовыми и биполярными

расстройствами у подростков, агрессивными, в том числе

аутоагрессивными, импульсивными поведенческими ре�

акциями в контексте психического расстройства и/или

расстройства спектра аутизма у детей [4].

В результате проведенных статистических исследова�

ний в Германии было установлено, что наиболее часто

назначаемым антипсихотическим препаратом является

рисперидон. В таблице 1 представлено соотношение час�

тоты назначения рисперидона детям и подросткам с раз�

ными психиатрическими диагнозами за 2011 г. Диагнозы,

приведенные в таблице 1, могут являться как основными,

так и сопутствующими заболеваниями. У одного пациен�

та может отмечаться наличие более одного диагноза, по�

этому представленные данные не отображают реальную

структуру показаний для применения рисперидона

в детской психиатрической практике [5].

Данные метааналитических исследований не свиде�

тельствуют об увеличении количества психических

расстройств за последнее десятилетие. Также не было

внесено существенных изменений в рекомендации по

применению нейролептиков у детей и подростков. 

Полученные в ходе исследований данные можно объ�

яснить рядом причин. Увеличение количества назначе�

ний может быть обусловлено недостаточной информиро�

ванностью врачей о клиническом течении психических

расстройств. Усиление интенсивности маркетинговой де�

ятельности фармацевтических компаний может влиять

на то, что лечащий врач сделает выбор в пользу атипич�

ных антипсихотических препаратов ввиду их более бла�

гоприятного профиля «риск�польза». Часто решение

о назначении антипсихотиков обусловлено тем, что ме�

дикаментозное лечение может быть начато быстрее,

чем психотерапия, и требует меньше затрат времени и

средств, что, возможно, связано с отсутствием должной

мотивации у пациента и его семьи [6].

В таблице 2 представлены доказательства эффектив�

ности антипсихотических препаратов при раздражитель�

ности и агрессивности у больных с аутизмом, поведенчес�

ких расстройствах или для лечения тиков и синдрома Ту�

ретта. Но при сравнении показателя NNT (number needed

to treat – количество больных, которым необходимо на�

значить препарат, чтобы получить один положительный

результат терапии) наблюдается более высокая эффектив�

ность лекарственных средств данной группы в лечении аг�

рессии при аутизме, чем при состояниях мании или ши�

зофрении. Это позволяет говорить о более широком на�

значении атипичных нейролептиков именно пациентам

с расстройствами спектра аутизма в качестве средств ме�

дикаментозной коррекции нежелательного поведения [7].

Часто в погоне за достижением положительного кли�

нического эффекта специалисты забывают сообщать

родственникам пациентов о возможных побочных эф�

фектах или делают это осознанно, во избежание поста�

новки под сомнение эффективности назначаемых препа�

ратов или с целью экономии времени для разъяснения

всех «за» и «против» медикаментозной терапии.

Эффективность антипсихотических препаратов

несколько ниже при лечении негативных и когнитивных

симптомов, чем при терапии позитивных симптомов.

Следует отметить, что блокада D2�рецепторов может

сопровождаться ухудшением негативных симптомов.

Применение чрезмерных доз атипичных нейролептиков

может приводить к возникновению вторичной дефици�

тарной симптоматики. При наличии негативных симпто�

мов важно установить, не являются ли они следствием

медикаментозного лечения, для принятия решения

о продолжении терапии. 

Пока не ясно, можно ли с помощью атипичных нейро�

лептиков уменьшить дефицит познавательных функций

у пациентов с шизофренией. Известно, что блокада

D2�рецепторов ослабляет познавательные функции, поэ�

тому ряд дефицитов, обнаруженных у некоторых больных,

могут быть связаны с чрезмерно высокой дозой применяе�

мых антипсихотических препаратов. Ввиду того, что как

негативные, так и когнитивные симптомы являются одни�

ми из основных предикторов функционального исхода

при шизофрении, для осуществления оценки значимым

является влияние препарата на выраженность клиничес�

ких проявлений этих симптомов или, наоборот, способ�

ность препарата приводить к их частичной редукции.

Учитывая данные о влиянии лекарственных средств

на головной мозг, можно выделить основные шаги при

назначении антипсихотических препаратов детям

и подросткам. 

Ниже приведены рекомендации Международной ассо�

циации детской и подростковой психиатрии и смежных

специальностей (IACAPAP) по назначению терапии

в детском или подростковом возрасте. Большинство ру�

ководящих принципов опираются на здравый смысл

и отражают основные этапы правильного выбора анти�

психотиков. Основные шаги включают: точный диагнос�

тический процесс, получение информированного согла�

сия ребенка и родителей, определение критериев для

оценки позитивной терапевтической динамики, монито�

ринг состояния пациентов по мере необходимости, ис�

пользование минимально эффективной дозы лекарствен�

ного средства, регулярность переоценки необходимости

продолжения приема препарата и, наконец, рассмотре�

ние вопроса о необходимости использования другого

подхода к терапии [8].

Ключевые шаги при применении психофармакотерапии
у детей и подростков

Проведите комплексную диагностическую оценку, доку�
ментально подтверждающую наличие симптомов, при кото�
рых назначается указанный препарат.

Проинформируйте родителей и ребенка (в пределах, дос�
тупных по уровню развития и когнитивных функций) о по�
тенциальных выгодах и рисках, связанных с лечением,
по сравнению с альтернативными вариантами.

Если лекарственные средства не имеют нормативно утверж�
денных показаний к применению у детей, проинформируйте

Применение антипсихотических препаратов у детей:
принципы выбора и клинические рекомендации 

В последнее время отмечается значительное увеличение количества применяемых психотропных
лекарственных средств во всех возрастных группах, в том числе в детской и подростковой популяции.
По данным реестра Национальной амбулаторной медицинской помощи США, в период с 1993 по 2009 г.
количество применяемых антипсихотиков на 100 человек увеличилось с 0,24 до 1,83 у детей, с 0,78
до 3,76 у подростков и с 3,25 до 6,18 у взрослых. Из приведенных данных следует, что частота
назначения психотропных препаратов детям выросла более чем в 7 раз, тогда как у подростков – 
в 4 раза, а у взрослых – всего в 2 раза.

И.А. Марценковский, д.м.н., К.В. Дубовик, Украинский научно�исследовательский институт социальной и судебной психиатрии, г. Киев

Таблица 1. Психиатрические диагнозы у детей и подростков,
которые получали рисперидон в 2011 г. (n=2525)
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Гиперкинетическое расстройство с дефицитом
внимания

61,5

Поведенческие расстройства 36,5

Нарушения когнитивного развития (умственная
отсталость)

23,0

Расстройства спектра аутизма 17,6

Тревожные расстройства и эмоциональные
нарушения

17,4

Депрессии 16,4

Специфические расстройства формирования
школьных навыков

12,6

Тики 7,4

Расстройства адаптации 6,0

Энурез, энкопрез 6,0

Соматоформные расстройства 5,7

Расстройства личности 4,6

Когнитивные и поведенческие расстройства, 
вызванные применением психоактивных
веществ

3,8

Шизофрения 3,6

Обсессивно�компульсивные расстройства 2,4

Расстройства пищевого поведения 1,3

Расстройства сна 0,9

Диссоциативные расстройства 0,9

Таблица 2. Доказательства использования антипсихотических препаратов второго поколения в детской и подростковой психиатрии

Диагнозы Клозапин Рисперидон Оланзапин Кветиапин Зипразидон Арипипразол

Шизофрения/психозы +++ +++ ++++ ++++ + ++++

Биполярное расстройство ++ +++ +++ ++++ +++ +++

Разрушительные формы поведения/агрессивность ++ ++++ +++ ++ + +

Раздражительность при расстройствах спектра
аутизма

+ ++++ +++ + + ++++

Синдром Туретта/тики + +++ +++*

Расстройства пищевого поведения +

Посттравматическое стрессовое расстройство +

Исследования безопасности длительного 
применения

+ +

Примечание: ++++ – несколько контролируемых научных исследований (КНИ); +++ – одно КНИ; ++ – неконтролируемые исследования; + – тематические 
исследования.

И.А. Марценковский

К.В. Дубовик
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родителей и ребенка о том, что препарат используется не по
прямому назначению.

Определяйте и отслеживайте изменения базовых симпто�
мов и функций, на которые ожидается воздействие препарата.

Учитывая назначение препарата, получите исходный кли�
нический уровень или уровень лабораторных параметров
(например, вес, рост, уровень артериального давления, час�
тота пульса, уровень холестерина, функция почек).

Начинайте медикаментозную терапию в дозах нижней
границы эффективного диапазона доз с целью определения
минимальной возможной дозы, на фоне применения которой
достигается желаемый результат.

Осуществляйте мониторинг эффективности, побочных
реакций и, при необходимости, уровня препарата в плазме
крови (например, при терапии литием) в течение первых
нескольких недель лечения, выполняйте коррекцию дозы
в зависимости от обстоятельств.

Если наблюдается улучшение, оптимизируйте дозу для
достижения максимального воздействия на симптомы
и улучшения функционирования.

Установите поддерживающую дозу и, в зависимости от
состояния и лекарства, спрогнозируйте предварительную
продолжительность лечения.

Периодически рассматривайте вопрос о необходимости
непрерывного лечения или прекращения терапии.

В случае прекращения лечения изучите необходимость
постепенного уменьшения дозы, что рекомендуется для
большинства лекарственных средств после длительного
приема (например, антидепрессантов, лития, антипсихоти�
ческих препаратов), хотя возможно и резкое прекращение,
что может быть целесообразно для некоторых препаратов
(например, метилфенидат).

В большинстве случаев до момента начала терапии пе�

ред врачом стоит задача постановки соответствующего

диагноза. Ряд заболеваний характеризуются появлением

психотических симптомов, что имеет большое значение

для точности диагноза. Не все дети и подростки, демон�

стрирующие психотические симптомы, имеют психичес�

кую патологию. Например, при анти�NMDA�рецептор�

ном энцефалите возможно течение, схожее по клиничес�

кой картине с шизофренией, но подходы к лечению

должны быть абсолютно разными.

Какие же требования предъявляются к «идеальному»

антипсихотику? Он должен хорошо переноситься паци�

ентами, легко поддаваться титрованию доз, быть удоб�

ным для применения, положительно влиять на когнитив�

ное функционирование, улучшать ежедневное функцио�

нирование, не иметь побочных эффектов, в том числе не

вызывать развития экстрапирамидной симптоматики.

Базовым критерием выбора антипсихотического пре�

парата является спектр побочных эффектов с учетом об�

щего медицинского состояния пациента. На основании

этого в качестве первой группы выбора рекомендованы

арипипразол, рисперидон или зипразидон [9].

Наиболее распространенными побочными эффектами

при использовании антипсихотиков являются экстрапи�

рамидные симптомы (паркинсонизм, острая дистония

и акатизия, поздняя дискинезия), нейроэндокринные на�

рушения (гиперпролактинемия, увеличение массы тела),

седация, ортостатическая гипотония, изменения частоты

сердечных сокращений и сердечного ритма, антихоли�

нергические эффекты (например, запоры, нечеткость

зрения, сухость во рту, задержка мочи). Антипсихотичес�

кие лекарственные средства могут вызвать снижение ког�

нитивных функций.

Экстрапирамидные побочные эффекты чаще возника�

ют у детей и подростков, чем у взрослых. В ряде исследо�

ваний было доказано, что режим медленного титрования

и использование более низких доз антипсихотических

препаратов в детской и подростковой психиатрической

практике значительно снижают риск развития экстрапи�

рамидных побочных эффектов.

Из�за высокого риска возникновения метаболических

побочных эффектов оланзапин не рекомендован в каче�

стве препарата первого выбора. Результаты, полученные

в ряде исследований, свидетельствуют о том, что кветиа�

пин имеет схожий с оланзапином профиль метаболичес�

ких побочных эффектов.

Рисперидон вызывает повышение уровня пролактина,

но при длительном приеме препарата наблюдается посте�

пенное снижение и выравнивание уровня указанного

гормона. На основании полученных данных рисперидон

нельзя оценить как менее эффективный препарат в срав�

нении с арипипразолом или зипразидоном в отношении

переносимости и безопасности.

Отсутствие удовлетворительного результата лечения

при назначении полной терапевтической дозы препарата

курсом 4�6 недель свидетельствует о необходимости сме�

ны лекарственного средства. В случае хорошей переноси�

мости пациентом арипипразола, рисперидона или зипра�

зидона во время лечения с учетом адекватной терапевти�

ческой дозы препарата, но без достижения желаемого

положительного результата

следует рассмотреть вопрос

о возможности дальнейшей

терапии оланзапином, вви�

ду того что остальные пре�

параты группы первичного

выбора имеют сравнитель�

но одинаковый профиль

эффективности. В сравни�

тельных исследованиях

оланзапин демонстрирует

более выраженный тера�

певтический эффект.

Для достижения макси�

мальной клинической эф�

фективности терапевтичес�

кая доза оланзапина должна составлять >30 мг/сут.

При недостаточном терапевтическом результате приме�

нения оланзапина в адекватных терапевтических дозах

в качестве альтернативы можно рассмотреть клозапин.

В пользу данной стратегии свидетельствует ряд клини�

ческих исследований [11].

С другой стороны, если арипипразол, рисперидон или

зипразидон не могут быть назначены в адекватных дозах

из�за плохой переносимости, следует подобрать другой

препарат. В случае плохой переносимости атипичных

нейролептиков допускается назначение галоперидола или

перфеназина, или кветиапина, которые могут приводить

к развитию более значимых побочных эффектов (наруше�

ния движений, ухудшение познавательной деятельности,

прирост массы тела), ввиду того что эти проблемы вызы�

вают меньше опасений, чем возникновение метаболичес�

ких нарушений на фоне применения оланзапина. При не�

переносимости последних следует назначить оланзапин.

У больных шизофренией при резистентности положи�

тельных симптомов после двух адекватных попыток мо�

нотерапии препаратом выбора является клозапин.

Однако прежде чем рассматривать вопрос об эффек�

тивности и безопасности применения антипсихотичес�

ких препаратов у лиц молодого возраста, необходимо об�

ратить внимание на один факт. В ходе сравнительных ис�

следований эффективности между антипсихотиками

главным предиктором, определяющим результат, чаще

всего является спонсор исследований. Во многих странах

именно спонсор исследований определяет более эффек�

тивный препарат при лечении ряда патологий [8].

По этой причине следует критично относиться к оценкам

результатов опубликованных исследований и здраво оце�

нивать приведенные доказательства.

Типичные нейролептики являются эффективными для

управления симптомами психотических расстройств, тем

не менее их применение ассоциируется с высоким

риском развития побочных эффектов, таких как экстра�

пирамидная симптоматика и седация. Единственным

антипсихотическим препаратом, который оказался эф�

фективнее, чем оланзапин и галоперидол, для управле�

ния позитивными и негативными симптомами в клини�

ческих исследованиях, является клозапин, в связи с чем

он рассматривается в качестве препарата выбора для

медикаментозной терапии у детей и подростков с резис�

тентными формами шизофрении [9].

В случае развития такого побочного эффекта, как по�

вышение уровня пролактина при долгосрочной терапии,

отмечается значительное увеличение уровня последнего

на фоне приема рисперидона, палиперидона или галопе�

ридола. Арипипразол является частичным антагонистом

D2�рецепторов, вследствие чего уровень пролактина во

время терапии не повышается, а у некоторых пациен�

тов – снижается в сравнении с исходным показателем

при длительной терапии.

Стратегии управления неблагоприятными метаболи�

ческими эффектами у пациентов, принимающих анти�

психотические препараты, могут быть разделены на

группы в соответствии с направлениями профилактичес�

ких мероприятий.

Первичные профилактические меры целесообразны

перед началом лечения. Они могут включать консульта�

цию относительно преимуществ здорового образа жизни,

выбор нейролептика с низким уровнем риска развития

побочных метаболических эффектов в качестве началь�

ной терапии.

Вторичные профилактические меры необходимы

в случае возникновения негативных метаболических эф�

фектов. Они могут состоять из консультирования и вме�

шательств, направленных на мотивирование пациента

к ведению здорового образа жизни, перехода к примене�

нию антипсихотических препаратов, имеющих низкий

риск развития метаболических нарушений, и назначения

терапии лекарственными средствами, способствующими

снижению массы тела.

Третичные профилактические меры представлены

консультациями и вмешательствами, направленными на

мотивирование пациента к ведению здорового образа

жизни, переходом на нейролептик с низким риском воз�

никновения побочных эффектов, усилением терапии

препаратами, влияющими на массу тела. Кроме того,

при достижении любых аномальных значений во время

лечения пациента следует направить к соответствующему

специалисту (кардиологу, эндокринологу) [10].

В таблице 3 приведен основной перечень клинических

и лабораторных исследований, периодичность консуль�

таций с целью контроля над метаболическими побочны�

ми эффектами при длительной терапии антипсихотичес�

кими препаратами [7].

В ряде случаев врачи забывают уделять достаточное вни�

мание контролю и профилактике побочных эффектов,

связанных с применением антипсихотических препаратов.

Очень часто специалисты в Украине назначают антипси�

хотические препараты в необоснованно высоких дозах или

в дозах, которые значительно меньше минимальной тера�

певтической дозы, не проводя титрования на начальных

этапах и не предусматривая кратность приема медикамен�

тов. Подобные действия влекут за собой снижение эффек�

тивности терапии, увеличение риска проявлений негатив�

ных побочных эффектов, снижение комплайенса среди

пациентов и их родственников. В отдельных случаях при

развитии минимальных побочных эффектов специалисты

прекращают терапию и вместо подбора другого препарата

отказываются от лечения, а часто – и от пациента. Многие

врачи слепо следуют рекомендациям клинических руко�

водств и не осмеливаются использовать свой клинический

опыт применения препаратов. Также часто назначаются

препараты, не одобренные для применения у детей, и пре�

параты, эффективность которых не соответствует крите�

риям доказательной медицины. Подобные действия могут

навредить или усугубить течение заболевания. 

Решение о приеме антипсихотических препаратов

должны принимать совместно врач и пациент/его опеку�

ны. Врач обязан предоставлять максимум информации об

эффективности препаратов, о возможных побочных реак�

циях и приводить примеры из своего клинического опыта.

И ни в коем случае специалист не должен принимать ре�

шение вместо пациента или навязывать ему свое мнение.

Существующие руководства и протоколы по лечению

ряда заболеваний созданы с целью помочь врачу в выбо�

ре правильных тактик и стратегий терапии, а не для огра�

ничения его действий или запрета других терапевтичес�

ких подходов, основанных на собственном клиническом

опыте специалиста.

Нет плохих или хороших лекарств. Важно помнить и

понимать, что в первую очередь применение лекарствен�

ных препаратов необходимо для улучшения качества

жизни пациентов, а не для лечения симптомов болезни.
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Таблица 3. Руководящие принципы контроля метаболических побочных эффектов 
во время длительного лечения антипсихотическими препаратами

Базовый
уровень

4�я 
неделя

8�я 
неделя

12�я 
неделя

Ежегодно

Семейный и личный анамнез + +

Вес (индекс массы тела) + + + +

Окружность талии + +

Артериальное давление + + +

Уровень глюкозы в плазме крови натощак + + +

Липидный профиль натощак (липопротеиды
высокой плотности, липопротеиды низкой
плотности, общий холестерин)

+ +

З
У

З
У
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Случай вторичного гиповентиляционного
синдрома вследствие приема
психотропных препаратов

В.К. Гаврисюк, д.м.н., профессор, А.В. Литвиненко, к.м.н., Н.С. Шкуренко, Е.А. Меренкова, к.м.н., О.В. Страфун, к.м.н.,
ГУ «Национальный институт фтизиатрии и пульмонологии им. Ф.Г. Яновского НАМН Украины», г. Киев

Различают первичный и вторичный ги�

повентиляционный синдром. Первичный,

или врожденный центральный гиповенти�

ляционный синдром (congenital central

hypoventilation syndrome – CCHS) является

редким аутосомно�доминантным заболе�

ванием, характеризующимся отсутствием

автоматического контроля над процессом

дыхания, снижением чувствительности к

гипоксии и гиперкапнии при отсутствии

нейромышечных, легочных, кардиологи�

ческих заболеваний или поражения ствола

мозга. В мире описано около 300 случаев

данного заболевания. Во время сна у паци�

ентов наблюдается гиповентиляция. У на�

иболее тяжелых больных гиповентиляция

отмечается как во время сна, так и в пери�

од бодрствования. У таких пациентов за�

болевание проявляется уже в первые часы

жизни и характеризуется цианозом и уве�

личением уровня углекислого газа, но за�

регистрированы также случаи более поз�

дней манифестации гиповентиляционного

синдрома. Поскольку CCHS�синдром

обычно проявляется в периоде новорож�

денности и мимикрирует под множество

заболеваний, дифференциальная диагнос�

тика требует исключения различных

состояний, сопровождающихся альвео�

лярной гиповентиляцией [3, 11]. 

Вторичный гиповентиляционный син�

дром развивается вследствие различных

причин, основными из которых являются:

• медикаментозно�опосредованное

угнетение активности дыхательного центра

(прием транквилизаторов, антидепрессан�

тов, наркотических анальгетиков и др.);

• поражения продолговатого мозга (эн�

цефалит, кровоизлияние, новообразова�

ние и др.);

• поражения спинного мозга (травма,

опухоль, сосудистая патология);

• поражение клеток передних рогов

спинного мозга (полиомиелит, боковой

амиотрофический склероз);

• нарушение иннервации дыхательной

мускулатуры (синдром Гийена�Барре,

дифтерия и др.);

• нарушение нервно�мышечной пере�

дачи (миастения, столбняк, ботулизм);

• поражения дыхательной мускулатуры

(например, прогрессирующая мышечная

дистрофия, дерматомиозит);

• поражения опорных структур грудной

клетки (травма и др.) [8].

В последнее десятилетие показания к

назначению психотропных препаратов

значительно расширились, и их стали при�

менять для лечения неврозов и нарушений

сна, при панических расстройствах, навяз�

чивых состояниях, фобиях, у пациентов с

хроническим болевым синдромом, при

невралгиях, при лечении язвенной болез�

ни желудка и двенадцатиперстной кишки

и ряда других заболеваний. Высокая фар�

макологическая активность препаратов

данной группы, их влияние на весь нейро�

медиаторный обмен, а также широкое

применение – все это обусловливает акту�

альность проблемы осложнений фармако�

терапии. 

Большинство антидепрессантов

воздействуют не только на молекулярные

структуры, непосредственно определяю�

щие их терапевтический эффект

(транспортеры моноаминов, моноаминок�

сидазы, пресинаптические ауто� и гетеро�

рецепторы), но и на постсинаптические

рецепторы, что является нейробиологи�

ческой основой многих побочных реак�

ций [6].

Под влиянием длительного приема ан�

тидепрессантов происходит сложная адап�

тационная перестройка функционирова�

ния центральных синапсов: в коре боль�

ших полушарий и лимбической системе

возрастает чувствительность постсинапти�

ческих α1�адренорецепторов и рецепторов

серотонина 5�НТ2, наблюдается десенси�

тизация и уменьшается плотность β�адре�

норецепторов и рецепторов дофамина,

снижается количество ГАМКβ�рецепто�

ров [2].

Особенностью психофармакотерапии на

современном этапе является широкое при�

менение различных комбинаций психо�

тропных средств. Одновременное исполь�

зование препаратов различных групп и

классов позволяет эффективно воздейство�

вать на разные виды психических наруше�

ний у больных со сложной полиморфной

симптоматикой и достигать клинического

улучшения в случаях резистентности к мо�

нотерапии. Однако при этом вероятность

развития побочных эффектов возрастает

прямо пропорционально количеству назна�

ченных препаратов. Вследствие снижения

уровня метаболизма психотропных

средств, которые в основном метаболизи�

руются системой цитохрома P450 в печени,

период их полувыведения может увеличи�

ваться в 4 и более раз, что приводит к воз�

никновению токсических эффектов [7].

Кроме того, следует учитывать лекарствен�

ные взаимодействия препаратов, под кото�

рыми подразумеваются такие явления, ког�

да при одновременном назначении двух или

более лекарственных средств развивается

эффект, отличающийся от наблюдаемого на

фоне применения каждого из них в моноте�

рапии. Результатом взаимодействия чаще

всего является изменение интенсивности

эффекта препаратов, реже отмечаются ка�

чественные изменения в их действии [5].

Например, при сочетанном назначении

нейролептиков, антидепрессантов, тран�

квилизаторов, антигистаминных средств

наблюдается суммация их седативного

действия и повышается угнетающее влия�

ние на ЦНС, в том числе и на дыхательный

центр [1, 4, 5, 10�12].

Фармакологическое поражение дыха�

тельного центра проявляется угнетением

центральной инспираторной активности,

в результате чего развивается гиповентиля�

ция. Последняя характеризуется уменьше�

нием количества воздуха, поступающего из

внешней среды в альвеолы за единицу вре�

мени. Если потребление кислорода в покое

не снижается в той же степени, развивает�

ся гипоксемия. Следует отметить важней�

шее физиологическое свойство гиповенти�

ляции: она всегда вызывает повышение

парциального давления углекислого газа в

артериальной крови – РаСО2, и этот пока�

затель имеет большое значение для ее диа�

гностики. При уменьшении альвеолярной

вентиляции наполовину уровень РаСО2

повышается в два раза. В норме существует

связь между активностью дыхательного

центра и стимуляцией центральных и пе�

риферических хеморецепторов – при сни�

жении уровня РаО2 и/или повышении

РаСО2 увеличивается эфферентная им�

пульсация из дыхательного центра к дыха�

тельной мускулатуре, что ведет к повыше�

нию вентиляции и нормализации газового

состава крови. При угнетении дыхательно�

го центра происходит нарушение цен�

тральной регуляции дыхания, передачи

стимулов к дыхательной мускулатуре, что

проявляется снижением альвеолярной

вентиляции, минутной вентиляции, дыха�

тельного объема и частоты дыхания [9].

Ниже приводим описание клиническо�

го случая вторичного гиповентиляционно�

го синдрома на фоне приема комбинации

психотропных препаратов.

Пациент Б., 60 лет, поступил в клинику

с жалобами на сухой кашель, резко выра�

женную общую слабость, быструю утом�

ляемость, боли в коленных суставах. Три

месяца назад при плановом медицинском

осмотре на обзорной рентгенографии ор�

ганов грудной полости были обнаружены

изменения в паренхиме легких в сочета�

нии с двухсторонней прикорневой лим�

фаденопатией. Вскоре появился сухой

кашель. Пациент был госпитализирован

в терапевтическое отделение по месту

жительства с диагнозом негоспитальной

пневмонии. После проведения безуспеш�

ной  антибактериальной терапии боль�

ной был направлен в Национальный инс�

титут фтизиатрии и пульмонологии

им. Ф.Г. Яновского НАМН Украины для

уточнения диагноза. 

Пациент на протяжении года наблюда�

ется психиатром по поводу депрессивного

расстройства. Получает комбинирован�

ную психофармакотерапию – миансерин

(30 мг/сут), эсциталопрам (20 мг/сут),

гидазепам (100 мг/сут). 

На момент госпитализации общее состо�

яние было удовлетворительным. В состоя�

нии покоя наблюдался умеренный цианоз

кожи и видимых слизистых оболочек. Над

легкими дыхание везикулярное, хрипы от�

сутствуют. Частота дыхания – 14 в минуту.

Артериальное давление – 140/80 мм рт. ст.

Частота сердечных сокращений –

84 уд/мин, тоны сердца обычной звучнос�

ти. Другие органы и системы при физи�

кальном обследовании – без особеннос�

тей. Анализы крови и мочи без изменений. 

Мультисрезовая компьютерная томо�

графия легких – МСКТ (рис. 1): билате�

рально в легких, преимущественно в сред�

ненижних легочных полях, определяются

участки усиления и сетчатая деформация

легочного рисунка за счет уплотнения

междольковых перегородок с участками

консолидации паренхимы, группами мел�

ких узелков. Увеличены размеры внутри�

грудных лимфатических узлов паратрахе�

альной, парааортальной, бронхопульмо�

нальной и бифуркационной групп. Трахея,

бронхи проходимы. Заключение: саркои�

доз легких и внутригрудных лимфатичес�

ких узлов.

Показатели функции внешнего дыха�

ния: общая емкость легких (TLC) и жиз�

ненная емкость легких (VC) в норме, отме�

чалось умеренное снижение объема фор�

сированного выдоха за первую секунду

(FEV1) – 65,9% от должного и уменьшение

FEV1/FVC – 56,2%. Нарушений диффузи�

онной способности легких не выявлено:

DLCO – 88,4% от должного.

На основании типичных КТ�признаков,

совместимых клинических (сухой кашель)

и функциональных (бронхообструкция)

данных больному установлен диагноз: сар�

коидоз органов дыхания II стадии, впер�

вые выявленный.

Назначена терапия метилпреднизоло�

ном в дозе 24 мг/сут в течение 8 недель с

последующим снижением дозы до

12 мг/сут к концу третьего месяца (время

второго визита).

Вместе с тем требовал объяснения факт

отсутствия одышки при наличии выра�

женного цианоза. Кроме того, с учетом

минимального характера расстройств ле�

гочной вентиляции причина развития ци�

аноза оставалась неясной.

Больному был выполнен анализ газо�

вого состава капиллярной крови, резуль�

таты которого указывали на наличие рез�

ко выраженной гипоксемии (РаО2 –

50 мм рт. ст.) и умеренной гиперкапнии

(РаСО2 – 49 мм рт. ст.). Степень гипоксе�

мии соответствовала показаниям для наз�

начения долговременной оксигенотера�

пии. При этом минутный объем дыхания

(MV), измеренный при проведении спиро�

метрии, практически соответствовал уров�

ню здорового человека (9,7 л/мин), то есть

тяжелая гипоксемия и умеренная гипер�

капния не вызывали компенсаторной ги�

первентиляции.

Гиповентиляционный синдром – симптомокомплекс, возникающий вследствие недостаточной 

вентиляции легких и обусловливающий развитие гипоксемии и гиперкапнии.

В.К. Гаврисюк

А.В. Литвиненко

Клінічний випадок 

Рис. 1. МСКТ легких больного Б. 
при поступлении в клинику

Рис. 2. МСКТ легких больного Б. 
через 3 мес кортикостероидной терапии Продолжение на стр. 22.
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Учитывая тяжелые нарушения газового

состава крови, причиной которых не мог�

ли быть органические и функциональные

изменения в легких, обусловленные сар�

коидозом, у больного было заподозрено

наличие гиповентиляционного синдрома,

в связи с чем была проведена диагности�

ческая проба с гипервентиляцией.

Суть этой пробы состоит в переключе�

нии пациента с автоматического режима

дыхания на произвольный. Больной вы�

полнял дыхательные движения в течение

5 мин по команде инструктора: «Глубокий

вдох, глубокий выдох». В результате прове�

дения пробы достигнута полная нормали�

зация содержания кислорода в крови с раз�

витием гипокапнии: РаО2 – 80 мм рт. ст.,

РаСО2 – 29 мм рт. ст. У пациентов с хрони�

ческими заболеваниями легких и наруше�

ниями легочной вентиляции и диффузии

проведение пробы с гипервентиляцией,

как правило, приводит к ухудшению газо�

вого состава крови. Таким образом, ре�

зультаты пробы позволили заключить, что

гиповентиляция у больного обусловлена

внелегочными механизмами.

С целью исключения возможных орга�

нических изменений в структурах продол�

говатого мозга, ответственного за цен�

тральную регуляцию дыхания, пациенту

была проведена магнитно�резонансная то�

мография головного мозга. Заключение:

признаки немногочисленных сосудистых

очагов в лобных долях, нерезкие явления

энцефалопатии. Супратенториальные и

субтенториальные структуры головного

мозга, в том числе гипофиз, хиазма, под�

корковые ядра, краниовертебральная об�

ласть, – без особенностей.

С помощью метода окклюзионной

спирометрии было исследовано функци�

ональное состояние дыхательных

мышц – сила дыхательных мышц как

вдоха (Pmax In), так и выдоха (Pmax Еx) на�

ходилась в пределах нормы.

В ходе исследования функционального

состояния дыхательного центра выявлено

резкое снижение центральной инспира�

торной активности (нейрореспираторный

импульс составил 18,1% от должного),

то есть уменьшение эфферентного потока

стимулов к дыхательным мышцам.

Результаты проведенных исследований

позволили заключить, что у больного на�

ряду с саркоидозом органов дыхания име�

ет место вторичный гиповентиляционный

синдром с развитием тяжелой гипоксемии

и умеренной гиперкапнии. Основной при�

чиной возникновения синдрома является

угнетение дыхательного центра, с наи�

большей вероятностью обусловленное

приемом психотропных препаратов.

Лечащий врач�психиатр ознакомился с

результатами обследования и принял реше�

ние отменить прием гидазепама и умень�

шить дозу миансерина и эсциталопрама.

Через три месяца больной поступил в

клинику для контрольного обследования.

Состояние пациента значительно улучши�

лось – исчез кашель, уменьшился цианоз,

существенно повысилась физическая ак�

тивность.

При МСКТ отмечалось почти полное

разрешение участков консолидации па�

ренхимы, значительное уменьшение внут�

ригрудных лимфатических узлов (рис. 2).

Статические объемы легких (TLC, VC)

сохранялись на прежнем уровне, отмеча�

лось увеличение минутного объема дыха�

ния (MV – 14,7 л/мин), улучшение бронхи�

альной проходимости, о чем свидетельство�

вало увеличение FEV1 (78,2% от должного)

и FEV1/FVC (64,1%). Диффузионная спо�

собность легких существенно не измени�

лась (DLCO – 91,6% от должного).

Степень тяжести гиповентиляционного

синдрома значительно уменьшилась – от�

мечено снижение степени гипоксемии

(РаО2 – 61 мм рт. ст.) и гиперкапнии

(РаСО2 – 46 мм рт. ст.). 

Улучшилось функциональное состояние

дыхательного центра – центральная инс�

пираторная активность возросла вдвое

(нейрореспираторный импульс составил

37,4% от должного), сохраняясь при этом

на достаточно низком уровне.

Больной был выписан из клиники с реко�

мендациями продолжать терапию кортико�

стероидами с постепенным снижением дозы

препарата до уровня поддерживающей.
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Мемантин был синтезирован в конце 1960�х гг.; в 1970�е гг.

этот препарат предлагался для лечения различных невро�

логических заболеваний; в 1980�1990�е гг. ХХ века стал ак�

тивно изучаться при лечении деменции. В феврале

2002 г. Европейским медицинским агентством было одоб�

рено его применение для лечения умеренной и тяжелой

болезни Альцгеймера; в 2003 г. Управление по контролю

качества пищевых продуктов и лекарственных препаратов

США (FDA) одобрило его применение в Соединенных

Штатах для лечения умеренной и тяжелой болезни Альц�

геймера.

Терапевтическое действие мемантина при деменции,

и в частности при болезни Альцгеймера, обусловлено не�

конкурентным антагонистическим сродством мемантина

к N�метил�D�аспартат�рецепторам (NMDA�рецепторам)

глутамата. Связываясь с NMDA�рецепторами, контроли�

рующими кальциевые каналы, препарат блокирует по�

ступление кальция внутрь клетки и уменьшает патологи�

чески повышенное содержание глутамата, оказывающего

повреждающее действие на нервные клетки (токсическое

возбуждение), которое приводит к дисфункции нейронов.

Начальная доза мемантина при лечении пациентов

с болезнью Альцгеймера составляет 5 мг в сутки, затем до�

зу повышают каждую неделю на 5 мг до максимальной

дозы – 20 мг в сутки.

Клинические исследования и метаанализы сообщали

об эффективности применения мемантина в лечении де�

менции при болезни Альцгеймера, сосудистой и смешан�

ной деменции (R. McShane et al., 2006). При сравнении

препарата с плацебо у пациентов с болезнью Альцгеймера

мемантин демонстрировал улучшение когнитивного функ�

ционирования. Однако эти испытания часто включали не

только пациентов с деменцией при болезни Альцгеймера,

но и больных с другими формами деменции; также паци�

енты могли одновременно принимать другие препараты,

в частности ингибиторы ацетилхолинэстеразы, что за�

трудняло интерпретацию полученных результатов, чтобы

уверенно судить об эффективности использования ме�

мантина в лечении деменции при болезни Альцгеймера.

Этими причинами могут объясняться иногда неубедитель�

ные и противоречивые результаты некоторых исследова�

ний эффективности мемантина при болезни Альцгеймера.

Недавно были опубликованы результаты метаанализа,

проведенного японскими исследователями, цель которого

заключалась в уточнении превосходства монотерапии ме�

мантином над плацебо в лечении пациентов с деменцией

при болезни Альцгеймера (S. Matsunaga et al., 2015).

Авторы учли указанные выше недостатки ранее опубли�

кованных метаанализов, изучавших эффективность и

безопасность использования мемантина в лечении демен�

ции, и установили критерии включения рандомизирован�

ных клинических испытаний в новый метаанализ. Это

должны были быть результаты двойных слепых плацебо�

контролируемых исследований, опубликованные в рецен�

зируемых изданиях, сравнивавших прием мемантина или

плацебо пациентами с деменцией при болезни Альцгей�

мера. Для метаанализа было отобрано девять испытаний,

соответствовавших указанным критериям. В своей работе

над метаанализом авторы придерживались строгих проце�

дур группы Cochrane Collaboration, предъявляемых к про�

ведению метаанализов и систематических обзоров

(J. Higgins, S. Green, 2011).

В отобранных испытаниях участвовало 2433 пациента

с болезнью Альцгеймера, средняя продолжительность ис�

следований составляла 31 неделю (диапазон – от 24 до

52 нед), средний возраст участников – 76 лет. В восьми ис�

пытаниях с плацебо сравнивалось действие дозы меман�

тина 20 мг в сутки, в одном – 10 мг в сутки.

Во всех девяти испытаниях у пациентов, принимавших

мемантин, значимо улучшались показатели основных ме�

тодик оценки результатов лечения – шкал оценки когни�

тивного функционирования (95% доверительный интер�

вал – ДИ – от �0,39 до �0,14; p=0,0001) и поведенческих на�

рушений (95% ДИ от �0,22 до �0,01; p=0,03). Графическое

распределение результатов и величины относительного

риска этих показателей во всех испытаниях схожим обра�

зом указывали на превосходство мемантина над плацебо,

что также свидетельствовало об отсутствии предвзятости

полученных результатов. Кроме того, авторы провели от�

дельный анализ, чтобы выявить различия влияния препа�

рата на когнитивное функционирование в зависимости от

источников финансирования испытаний. Во всех иссле�

дованиях положительное влияние мемантина на измене�

ние показателей методик оценки когнитивных функций

было значимым (как в испытаниях, спонсором которых

был производитель препарата, так и в исследованиях с не�

зависимыми источниками финансовой поддержки), а раз�

личия показателей улучшения когнитивных функций

между этими двумя группами испытаний значимыми не

были (p=0,68).

Также значимое превосходство мемантина над плацебо

обнаруживалось и по вторичным методикам оценки ре�

зультатов. Прием мемантина положительно влиял на по�

казатели методик оценки повседневной активности (95%

ДИ от �0,19 до �0,00; p=0,05; 7 испытаний) и общего функ�

ционирования (95% ДИ от �0,27 до �0,09; p=0,0001; 7 ис�

пытаний). В пяти испытаниях положительное действие

препарата не зависело от стадии деменции (95% ДИ от

�0,33 до �0,12; p=0,0001).

Анализ совокупных данных исследований указывал на

то, что уровни прекращения испытаний по всем причинам

и по причинам побочных реакций были схожими между па�

циентами групп мемантина и плацебо. Пациенты групп мо�

нотерапии мемантином почти в три раза реже, чем групп

плацебо, прекращали испытания по причине неэффектив�

ности лечения (относительный риск – 0,36; 95% ДИ от 0,17

до 0,74; p=0,006). Между группами мемантина и плацебо не

было выявлено значимых различий в частоте возникнове�

ния всех побочных реакций, серьезных побочных реакций,

падений, инфекций, головной боли, периферических оте�

ков, диареи, запоров и случаев смерти. Помимо этого, авто�

ры метаанализа отметили, что в группах лечения меманти�

ном реже (хотя и незначимо), чем в группах плацебо, воз�

никали или ухудшались такие симптомы, как ажитация,

бессонница, тревога или депрессия, что позволяет утверж�

дать: прием препарата не ухудшал проявлений болезни

Альцгеймера у пациентов. Это может иметь важное клини�

ческое значение при использовании мемантина в лечении

больных с деменцией при этом заболевании.

Рассматриваемый метаанализ предоставил обновлен�

ные всесторонние данные об эффективности монотера�

пии мемантином при болезни Альцгеймера. В проанали�

зированных испытаниях авторами было выявлено статис�

тически значимое превосходство приема мемантина в до�

зе 20 мг в сутки над плацебо на протяжении ≥26 недель,

что выражалось в значимом положительном влиянии на

показатели методик оценки когнитивного функциониро�

вания, поведенческих нарушений, повседневной актив�

ности и общего функционирования.

Таким образом, этот метаанализ продемонстрировал потен�
циальную пользу применения мемантина в качестве моноте�
рапии для лечения болезни Альцгеймера. В группах лечения
мемантином прием препарата в дозе 20 мг в сутки был эф�
фективным, что проявлялось в значимо статистически боль�
шем, чем при приеме плацебо, улучшении показателей
различных шкал, оценивавших когнитивные функции, пове�
денческие нарушения и повседневную активность. Также мо�
нотерапия мемантином хорошо переносилась пациентами и
была безопасной. Безопасность мемантина выражалась не
только отсутствием значимых различий между приемом пре�
парата и плацебо в уровнях прекращений испытаний и часто�
ты побочных реакций, но и более редким возникновением
или ухудшением психологических и поведенческих симпто�
мов деменции – ажитации, бессонницы, тревоги и депрессии.

Подготовил Станислав Костюченко

Мемантин в лечении болезни Альцгеймера:
новый метаанализ эффективности и безопасности

Болезнь Альцгеймера – прогрессирующее нейродегенеративное расстройство, характеризующееся
нарастающим ухудшением когнитивных функций и поведенческими симптомами. Болезнь Альцгеймера
является ведущей причиной деменции в пожилом возрасте и не только представляет собой серьезную
проблему для здравоохранения, но и имеет тяжелые последствия как для пациентов, так и для их
родственников. Патология при болезни Альцгеймера включает экстрацеллюлярное накопление сенильных
бляшек, преимущественно состоящих из ββ�амилоида и интрацеллюлярных нейрофибриллярных
клубочков, которые, в свою очередь, состоят из патологического гиперфосфорилированного тау�протеина
микротубул (L.M. Ittner, J. Gotz, 2011). В настоящее время отсутствуют терапевтические средства, которые бы
кардинально модифицировали течение этого заболевания. Для лечения болезни Альцгеймера одобрено
использование ингибиторов ацетилхолинэстеразы и мемантина. В многочисленных исследованиях было
показано, что применение этих препаратов замедляет прогрессирование деменции и положительно влияет
на когнитивные функции, поведенческие нарушения и повседневную активность пациентов.
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Состав:  
действующее вещество: мемантин;

1 таблетка содержит мемантина гидрохлорида 10 мг или 20 мг.

Фармакотерапевтическая группа. Средства, применяемые при деменции. 

Код АТС N06D Х01.

Показання. Болезнь Альцгеймера от легкой степени до тяжелых форм.

Побочные реакции: гиперчувствительность, сонливость, головокружение, 

артериальная гипертензия.

Фармакодинамика. В проявлениях симптомов и прогрессировании 

нейродегенеративной деменции важную роль играет нарушение глутаматерги-

ческой нейротрансмиссии, особенно с участием NMDA-(N-метил-D-аспартат)-

рецепторов. Мемантин представляет собой потенциалзависимый, 

средней аффинности неконкурентный антагонист NMDA-рецепторов. 

Мемантин регулирует эффекты патологически повышенных уровней глутамата, 

который может привести к дисфункции нейронов.

Категория отпуска. По рецепту.

Информация для специалистов здравоохранения

Для получения детальной информации ознакомьтесь с инструкцией для медицинского применения 

лекарственного средства. О нежелательном явление или жалобе на качество препарата 

Вы можете сообщить в ООО «Фарма Старт» по телефону (044)281-23-33.
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В течение трех дней проходили тематические секции

по деменции и болезни Альцгеймера, эпилепсии, голов�

ной боли, расстройствам сна, двигательным расстройст�

вам, рассеянному склерозу, проблемам нейроофтальмо�

логии, реабилитологии и др. Уже в первый день были

представлены доклады, которые во всех отношениях яв�

ляются программными. В докладе сопредседателя конг�

ресса, профессора Laszlo Vecsei (Венгрия) о роли кинуре�

ниновой системы в патогенезе неврологических рас�

стройств были рассмотрены механизмы воспаления, об�

условленные нейромедиаторными нарушениями. Кину�

ренин – промежуточный продукт ферментативного

распада аминокислоты триптофана в биосинтезе никоти�

новой кислоты и серотонина. Избыток кинуренина ста�

новится источником нейротоксичных метаболитов,

таких как хинолиновая и ксантуреновая кислоты, кото�

рые вызывают неврологическое воспаление. Активация

провоспалительных факторов в нервной ткани играет

роль в происхождении депрессии, хронических болевых

синдромов, лихорадочных состояний, нарушает способ�

ность мозга к развитию. В нейропсихологии фенотипами

этой группы расстройств являются пессимистический

способ переживания жизненных событий, нарушение ре�

гуляции эмоций, личностных границ.

Доклад президента конгресса Amos D. Korczyn (Изра�
иль) был посвящен необъяснимым с точки зрения меди�

цины симптомам (medically unexplained symptoms, MUS).

Этим термином объединяют группу расстройств, кото�

рые относятся к психиатрическим и неврологическим

классификациям; симптомы которых не удается полнос�

тью объяснить органическими или метаболическими на�

рушениями с точки зрения современных научных пред�

ставлений (невроз; неврастения; истерия; ипохондрия;

конверсионные, соматоформные расстройства; функцио�

нальные неврологические симптомы и др.). А. Korczyn

отнес к MUS такие специфические расстройства, как

«солдатское сердце», «военная усталость», «военный нев�

роз», а также посттравматическое стрессовое расстройст�

во. К этому перечню присоединяются все новые рас�

стройства (Modern MUS), которым так и не найдено

удовлетворительного объяснения: фибромиалгия, бо�

лезнь системного невыносимого напряжения (systemic

exertion intolerance disease), местный болевой синдром,

головная боль напряжения, хроническая боль в спине,

головокружение, синдром хронической усталости, синд�

ром Мюнхгаузена (навязчивое желание лечиться от вы�

мышленных заболеваний).

Расстройства, относимые к MUS, являются сложными

для диагностики, дорогостоящими для общества и сис�

тем здравоохранения и не всегда доброкачественными.

Являются ли эти расстройства органическими или функ�

циональными? Дискуссии по этому вопросу продолжа�

ются. Существует стереотипная дихотомия: «органичес�

кое – это неврологическое», а «функциональное – это

психиатрическое». Но всегда ли возможно сделать такое

разграничение? Например, посттравматическое стрессо�

вое расстройство – органическое или функциональное?

Обсуждались предполагаемые механизмы и причины, ле�

жащие в основе MUS: разрешение внутренних конфлик�

тов, вторичная выгода, стресс, депрессия. Для некоторых

MUS характерны отрицание болезни, анозогнозия, осо�

бенно при таких расстройствах, как шизофрения, пара�

нойя, нервная анорексия, деменция. В меньшей степени

это наблюдается при психосоматических расстройствах,

таких как астма, синдром раздраженного кишечника;

при сексуальных расстройствах (импотенции и диспаре�

унии).

Еще один неразрешенный вопрос: как связаны между

собой депрессия и тревога, которые часто наблюдаются

вместе? Какая между ними связь: ассоциативная или

причинная? Не ясна роль стресса, в каких случаях и по

каким законам возникают посттравматическое стрессо�

вое расстройство, множество психогенных заболеваний.

При оценке состояния пациента и анализе причин, кото�

рые могли бы вызвать MUS, возникают различные вер�

сии, например, что это: симуляция или соматическое

симптоматическое расстройство? Однако вызывают не�

доумение несоответствие наивности способа получения

вторичной выгоды и высокого умственного уровня паци�

ента, когнитивный диссонанс.

Расстройства MUS необъяснимы с медицинской точки

зрения. Объяснимы ли они с точки зрения психиатричес�

кой? В конце концов многим пациентам ставятся диагно�

зы «истерия», «ипохондрия», при которых нет эффектив�

ных способов лечения. Эта проблема существует еще со

времен великого французского невролога Ж. Шарко, ко�

торый искал психотерапевтические подходы к пониманию

истерии, а впоследствии этот вопрос изучал его ученик,

также невролог, З. Фрейд. Нет достаточного количества

данных, чтобы обобщить историю изучения MUS. Не раз�

работано также и достаточно эффективного лечения.

В секции головной боли наибольший интерес вызвали

выступления президента Европейского общества голов�

ной боли Dimos Mitsikostas (Греция) и Marcelo Bigal
(США). Речь шла о концепции моноклональных антител

к кальцитонин ген�родственному пептиду (Calcitonin

Gene�Related peptide, CGRP). Этот пептид является со�

судорасширяющим и участвует в механизмах возникно�

вения головной боли. Препараты на основе антител

к данной молекуле изучаются как перспективные для

превентивного лечения мигрени. В дебатах также обсуж�

далась роль нарушений сна в возникновении приступов

мигрени. Она бесспорна, но признана не основной. Так�

же обсуждался феномен кортикальной распространяю�

щейся депрессии (cortical spreading depression, CSD). Это

волна вазоконстрикции, которая охватывает часть коры

головного мозга, как правило, в зрительной области.

Эксперты сошлись во мнении о том, что этот процесс иг�

рает важную роль в патогенезе мигрени с аурой и нужда�

ется в дальнейшем изучении при мигрени без ауры.

Уже традиционным для CONy стало обсуждение проб�

лем диагностики и лечения эпилепсии, которая и в наше

время, несмотря на появление новых, более совершен�

ных молекул противоэпилептических препаратов (ПЭП),

остается труднокурабельным и неизлечимым заболева�

нием. Международная противоэпилептическая лига

(ILAE) внесла предложение о том, чтобы диагностиро�

вать эпилепсию уже после первого эпилептического при�

падка, так как в 60% случаев припадок повторяется. Это

может быть целесообразным с точки зрения более ранне�

го принятия решения о начале терапии. В то же время

диагноз эпилепсии влечет за собой серьезные последст�

вия для пациента в социальной и правовой сферах.

Можно ли согласиться с новым критерием ILAE, или мы

должны поддержать требование, чтобы диагноз эпилеп�

сии ставился после двух припадков? Исследование

926 случаев диагностирования эпилепсии после одного

припадка показало, что при фокальных припадках это

CONy – Всемирный конгресс противоречий
в неврологии

26�28 марта в г. Будапеште (Венгрия) состоялся

9�й Всемирный конгресс противоречий в неврологии

(World Congress on Controversies in Neurology, CONy) – 

один из самых интересных научных форумов не только

для неврологов, но и для психиатров, психологов,

офтальмологов и других специалистов, работающих

с расстройствами нервной деятельности. Конгресс с каждым

годом становится все более популярным. В этот раз его

участниками стали более 2 тыс. специалистов из 60 стран,

в том числе 12 из Украины. Традиционно,

как предусматривает концепция конгресса, обсуждались

самые дискуссионные темы неврологии и смежных

дисциплин, противоречивые гипотезы и данные доказательной

медицины. Особое внимание уделялось расстройствам

и заболеваниям с неуточненными этиологией и патогенезом,

для которых не разработано эффективного лечения. 
О.П. Мостовая

О.П. Мостовая, д.м.н., руководитель нейропсихологического отдела медицинского центра «Пульс», г. Винница
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происходило в 34% случаев, при генерализованных –

в 17%, а при специальных, изолированных припадках –

в 47% случаев, что подтверждает такую возможность. В то

же время среди этих форм есть доброкачественные. Вы�

сокий риск эпилепсии существует при различных клини�

ческих состояниях. Это церебральные параличи, задерж�

ка умственного развития, травматические повреждения

мозга, инсульты, деменция, энцефалиты, бактериальные

и вирусные менингиты, рассеянный склероз.

Действующее определение эпилепсии предусматрива�

ет для постановки диагноза наличие двух или более не�

спровоцированных припадков. В пользу вероятного ди�

агноза эпилепсии свидетельствуют один неспровоциро�

ванный припадок с вторичными (суррогатными) марке�

рами, такими как отклонения на электроэнцефалограмме

(ЭЭГ); видимые поражения мозга по данным магнитно�

резонансной томографии (МРТ); генетическая предрас�

положенность; количество клинических данных. Пред�

положительно эпилепсия – один неспровоцированный

припадок и похожие на вторичные (суррогатные) марке�

ры, свидетельствующие о возможности повторения

припадка.

Когда врач поставлен в условия принятия решения –

это эпилепсия или не эпилепсия, ему приходится решать

несколько вопросов. Первый: приступ, который вызыва�

ет подозрения, эпилептический или неэпилептический?

Далее необходимо оценить следующее: каковы шансы

повторения; приступ был спровоцированным или нет;

фокальный или генерализованный; первый эпизод или

эпилепсия. Алгоритм поиска ответов на эти вопросы

предусматривает три шага: сбор анамнеза, объективное

обследование, дополнительные методы исследования.

При сборе анамнеза необходимо обратить внимание на

перенесенные заболевания или события, семейную исто�

рию, предшествующее медикаментозное лечение.

Выявить возможные причины припадка можно при

проведении общесоматического и неврологического об�

следования. Дополнительные исследования – ЭЭГ (меж�

приступная/в момент приступа), видеозаписи приступа,

компьютерная томография (КТ), МРТ и специфическая

функциональная визуализация (однофотонная эмисси�

онная КТ, позитронно�эмиссионная томография), мета�

болический скрининг, психометрия.

Очень показательно исследование, которое продемон�

стрировало связь между стигмой и качеством жизни при

эпилепсии. При всей роли генетических факторов, по�

вреждений головного мозга (в том числе пренатальных),

метаболических нарушений, нарушений развития вос�

приятие эпилепсии сильно зависит от хорошего нейро�

психологического и физического самочувствия пациен�

та, его материального состояния, социального положе�

ния. Психологическое консультирование, помощь в ста�

билизации жизни могут сыграть роль сдерживания

эпилептогенеза после первого припадка.

Установленный диагноз эпилепсии вносит значитель�

ные изменения в жизнь человека: стигматизация; дис�

криминация в обществе; ограничения в вождении транс�

порта, получении образования и профессии, трудо�

устройстве. Общество получает экономическую нагрузку

в виде расходов на лечение. Терапия эпилепсии дорого�

стоящая, длительная, недостаточно эффективная.

Мнения аудитории разделились. Я лично до этой

дискуссии придерживалась мнения о пользе установле�

ния диагноза эпилепсии после одного припадка, но в

конце дебатов стала принадлежать к числу противников

этой идеи. Еще больше в этом мнении меня утвердила

тема эффективности ПЭП. Несмотря на большой опти�

мизм, который вызвало появление новых препаратов в

последние два десятилетия, их эффективность состав�

ляет 50�75% в режиме моно� или дуотерапии по сравне�

нию с плацебо. То есть такая цель лечения, как «путь к

нулю», полному освобождению от припадков, является

практически недостижимой, хотя широко пропаганди�

руется на основании результатов клинических исследо�

ваний. Но эти результаты получены в искусственно соз�

данных условиях, а не в реальной практике. В клини�

ческих исследованиях эффективность лечения, как

правило, выше на 25%. То есть по данным клинических

исследований мы получаем ориентир, что правильный

диагноз, правильное определение типа припадка и ис�

ходящий отсюда правильный выбор ПЭП могут пол�

ностью устранить припадки. Но на деле это далеко не

так. Из дебатов о том, важно ли устанавливать тип при�

падков и эпилепсии, было понятно, что это действи�

тельно необходимо. Но в то же время очень неубеди�

тельно выглядят критерии назначения терапии. Спектр

действия препаратов широк, то есть не определен, эф�

фект лечения одним препаратом в среднем достигает

60%, двумя – 75%, тремя – плюс еще 5%. При этом на�

значение более одного ПЭП повышает риск побочных

эффектов, которых и так много, учитывая, что препара�

ты нужно принимать много лет, а по многочисленным

данным – пожизненно.

По рекомендациям ILAE, выбор ПЭП определяется

с учетом классификации припадков и возраста пациента

(T. Glauser et al., 2013). Эти таблицы в согласительном до�

кументе хорошо известны эпилептологам. В то же время

они предлагают выбор из нескольких ПЭП при одной си�

туации. Отсюда дебаты на тему лечения: что делать, если

первый препарат не подошел, как быть со вторым или

третьим? Очевидно, выбор должен происходить по более

сложным правилам. Какой препарат лучше выбрать, если

их можно выбрать несколько? Так, при фокальных при�

падках у взрослых первый выбор происходит между кар�

бамазепином, леветирацетамом, фенитоином, зонисами�

дом, причем всем перечисленным ПЭП присвоен уро�

вень доказательств А. При генерализованных припадках

нет рекомендаций с уровнем доказательств А и В. Пред�

лагается выбор между карбамазепином, вальпроатами,

ламотриджином и другими ПЭП с уровнем доказательств C.

У детей при фокальных припадках в качестве препарата

первой линии с уровнем доказательств А используется

только окскарбазепин, при генерализованных – такая же

неопределенность при широком выборе, как у взрослых.

Клинический опыт и реалии с этими рекомендациями

не совсем сходятся. Например, в нашей стране нет этосук�

цимидов. У детей в качестве ПЭП первой линии использу�

ется не только окскарбазепин. Нельзя утверждать, что фе�

нитоин – действительно хороший выбор. Доказательные

данные очень важны, но и очень неоднозначны. И выбор

первого препарата остается проблематичным. Следует

помнить о том, что выбор препарата и реакция на лечение

определяют и такой фатальный исход эпилепсии, как

смерть в результате эпилептического припадка (SUDEP).

Предрасполагают к этому продолжительность эпилепсии

более 15 лет, политерапия, генерализованные тоникокло�

нические припадки, симптоматические эпилепсии.

Особая ситуация наблюдается в странах с низким эко�

номическим уровнем, к которым, к слову, отнесли Укра�

ину по условиям оплаты регистрационного взноса на этот

и другие конгрессы такого уровня. Это меняет всю карти�

ну диагностики и лечения эпилепсии. Недоступность

МРТ, недоиспользование ночной ЭЭГ и ЭЭГ в целом для

уточнения диагноза и оценки эффективности лечения в

необходимом объеме, назначение некачественных препа�

ратов ведет к хронизации и утяжелению заболевания. Хо�

тя в экономически развитых странах также есть погреш�

ности в определении типа припадка у 20�30% пациентов.

Отдельной проблемой в лечении эпилепсии являются

побочные действия препаратов, которые приходится

применять очень долго. Например, вальпроевая кислота,

которая находится в первом выборе при генерализованных

судорожных припадках, а также, по некоторым исследова�

ниям, в первом выборе (уровень доказательств В) – при

парциальных. Но вальпроаты нежелательно назначать

женщинам репродуктивного возраста, так как эти

препараты обладают фетотоксичностью и могут пони�

жать IQ будущего ребенка. На этом фоне усилились пози�

ции леветирацетама: это ПЭП первого выбора при фо�

кальной эпилепсии с уровнем доказательств А (T. Glauser

et al., 2013) и при генерализованных судорожных припад�

ках с уровнем доказательств D.

Еще одни дебаты проводились по вопросу о том, при�

менять или не применять ПЭП при травматических по�

вреждениях головного мозга. Посттравматические при�

падки, которые возникают в первые 7 дней, – это острые

симптоматические припадки, но не эпилепсия. В более

позднем периоде может начинаться эпилептогенез, воз�

никают неспровоцированные припадки, развивается

эпилепсия. Риск развития эпилепсии в течение 10 лет

при первых острых симптоматических припадках оцени�

вается в 33%, после инсульта – в 71,5%. Острые симпто�

матические припадки при черепно�мозговой травме воз�

никают в 13,4% случаев, риск развития эпилепсии со�

ставляет 46,6% в течение 10 лет. После инфекционных

поражений ЦНС симптоматические припадки регистри�

руются у 16,6% больных, а десятилетний риск развития

эпилепсии составляет 63,5%. Поэтому при возникнове�

нии припадков в первые 7 дней рекомендуется назначать

ПЭП: фенитоин, карбамазепин, леветирацетам, но толь�

ко для превенции на этот период (1 нед). Невозможно

предотвратить эпилептогенез при перенесенной череп�

но�мозговой травме, у 86% пациентов возникает второй

неспровоцированный припадок в течение двух лет.

Нет препаратов, предотвращающих эпилептогенез.

Особенно интересной была секция разбора сложных

клинических случаев. На этих примерах можно было уви�

деть, какие высокие дозы новых ПЭП могут назначаться

пациентам для достижения эффекта, например леветира�

цетама в дозе 2�3000 мг.

Формат дискуссий и дебатов очень полезен как вари�

ант «мозгового штурма», помогает по�новому взглянуть

на старые проблемы. Такие дискуссии могут с пользой

проводиться и на заседаниях Украинской противоэпилеп�

тической лиги.
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Диабетическая полинейропатия (ДПН) является наибо�

лее распространенным хроническим осложнением сахар�

ного диабета 1 и 2 типов. ДПН не только сама по себе

существенно снижает качество жизни больных, но и явля�

ется причиной инвалидизирующих последствий заболева�

ния – синдрома диабетической стопы и ампутаций конеч�

ностей. Лечение болевой формы ДПН – трудная задача со

многими переменными. Исследователи пытаются опреде�

лить оптимальные дозы, длительность терапии, варианты

комбинирования прегабалина с другими лекарственными

средствами, оценить эффективность препарата в условиях

повседневной практики без жестких протоколов и у паци�

ентов, которые не ответили на предыдущую терапию.

В недавнем обзоре авторы из США (M.S. Juhn,

B. Parsons et al., 2015) обращают внимание на разные реко�

мендуемые максимальные дозы прегабалина для лечения

ДПН: в США – 300 мг/сут, в Европе – 600 мг/сут. По дан�

ным 7 рандомизированных двойных слепых исследований

и 3 метаанализов (Freeman et al., 2008; Hurley et al., 2008;

Quilici et al., 2009), у пациентов с болевой ДПН прегабалин

достоверно превосходил плацебо в фиксированных дозах

150, 300 и 600 мг/сут в два или три приема. Преимущества

в сравнении с плацебо подтвердил и метаанализ 9 исследо�

ваний с участием в общей сложности 2056 пациентов c

ДПН, выполненный S.S. Zhang и соавт. в 2015 г. Неэффек�

тивными в отношении боли оказались дозы <150 мг/сут,

хотя они обеспечивали улучшение сна. 

�Оптимальная доза остается предметом индивидуального
подбора. Есть данные о том, что на фоне использования

высоких доз прегабалина (600 мг/сут в два приема) купирова�
ние боли происходит раньше (L.C. Rogers, 2009). У некото�
рых пациентов ликвидировать боль удается посредством при�
менения прегабалина 150 мг/сут, другим может потребовать�
ся титрация до 600 мг/сут с тщательным мониторингом
побочных эффектов.

Успех использования прегабалина во многом определя�

ется его высокой безопасностью и хорошей переносимос�

тью. В сравнительных исследованиях пациенты с ДПН

достоверно лучше переносили терапию прегабалином,

чем амитриптилином: о побочных эффектах сообщили 25

и 65,4% больных соответственно (D. Bansal et al., 2009).

При сравнении прегабалина (75�300 мг/сут), дулоксетина

(20�120 мг/сут) и габапентина (300�1800 мг/сут) в лечении

пациентов с болевой ДПН в рамках 12�недельного прото�

кола прегабалин превзошел препараты сравнения по ско�

рости наступления обезболивающего эффекта (P. Devi et

al., 2012). В другом проспективном наблюдательном ис�

следовании длительностью 21 мес у больных, принимав�

ших прегабалин, отмечались лучшие результаты лечения

ДПН, чем в группах карбамазепина и α�липоевой кислоты

(N. Patel et al., 2014).

В исследовании M.T. Saldana и соавт. (2012) в условиях

рутинной клинической практики прегабалин назначали

пациентам с ДПН, которые плохо отвечали на терапию га�

бапентином. Были достигнуты уменьшение болевых ощу�

щений, уровня дезадаптации, тревоги, депрессии, улучше�

ние характеристик сна и качества жизни больных. Таким

образом, несмотря на схожесть молекул и мишеней тера�

певтического действия, прегабалин может быть эффек�

тивной альтернативой для лечения пациентов, у которых

боль остается рефрактерной к габапентину.

� Кроме мощного обезболивающего действия, в некото�
рых исследованиях была продемонстрирована фарма�

коэкономическая эффективность монотерапии прегабалином
или его применения дополнительно к ранее назначенному
лечению ДПН – антидепрессантам, опиатам и другим анти�
конвульсантам (A. Navarro et al., 2011; M. de Salas�Cansado
et al., 2012; S. Ogawa et al., 2012). Тот факт, что общие рас�
ходы на фоне терапии ДПН прегабалином снижаются по
сравнению с применением, к примеру, антидепрессантов,
можно объяснить минимальным спектром побочных эффек�
тов и лекарственных взаимодействий прегабалина, а также
отсутствием потребности в дополнительных медицинских
ресурсах для их коррекции.

В недавно опубликованном ретроспективном исследо�

вании американских авторов (J.J. Ellis, A.B. Sadosky, 2015)

были проанализированы частота лекарственных взаимо�

действий и связанные с ними расходы при применении

прегабалина или дулоксетина для лечения ДПН у пожи�

лых пациентов в рамках бюджетной программы Medicare.

Значимые лекарственные взаимодействия отмечались

только у 2,9% из 446 больных, получавших прегабалин.

В такой же выборке пациентов, которые принимали ду�

локсетин, этот показатель был значительно выше – 56,7%

(p<0,0001), что отразилось в росте индекса нагрузки на ме�

дицинский персонал и повлекло за собой дополнительные

расходы в течение последующих 6 мес. Кроме того, отме�

чалась тенденция к более частому использованию опиатов

для дополнительной аналгезии на фоне приема дулоксети�

на по сравнению с прегабалином (p=0,058).

Продолжается поиск вариантов комбинации прегаба�

лина с другими препаратами для лечения ДПН. В откры�

том рандомизированном 12�недельном исследовании до�

бавление 750 мкг метилкобаламина (витамин В12) и 100 мг

α�липоевой кислоты к прегабалину в дозе 75 мг/сут не уси�

ливало обезболивающий эффект и не улучшало объектив�

ные параметры функции пораженных нервов у пациентов

с ДПН по сравнению с монотерапией прегабалином

(D. Vasudevan et al., 2014).

Тем не менее в ряде исследований было продемонстри�

ровано, что некоторые комбинации имеют благоприятное

соотношение пользы и риска. В многоцентровом двойном

слепом исследовании пациентов с болевой ДПН (n=804),

не ответивших на прегабалин в дозе 300 мг/сут или дулок�

сетин в дозе 60 мг/сут, рандомизировали для получения

комбинированной терапии прегабалином/дулоксетином

(300/60 мг/сут) или монотерапии этими препаратами в бо�

лее высоких дозах (600 и 120 мг/сут соответственно). Не�

смотря на то что по первичной конечной точке группы не

различались, все вторичные конечные точки были лучше в

группе комбинированной терапии при сопоставимом про�

филе безопасности (S. Tesfaye et al., 2013).

В исследовании C.L. Romano и соавт. (2009) комбина�

ция прегабалина и целекоксиба уменьшала интенсивность

хронической боли в спине на 38,2%, в то время как моно�

терапия прегабалином уменьшала боль на 10,4%, а целе�

коксибом – на 12,4%. Эффективность лечения боли в спи�

не во многом зависела от воздействия на нейропатический

компонент радикулопатии, который выявляли и оценива�

ли с помощью диагностического опросника LANSS. У па�

циентов с выраженным нейропатическим компонентом

боли (LANSS >12 баллов) максимальное уменьшение боли

по сравнению с исходным уровнем (на 51,8%) удалось по�

лучить только при использовании комбинации прегабали�

на и целекоксиба.

Недостаточное количество качественных исследований

не позволяет сформулировать четкие рекомендации по

комбинированной терапии болевой нейропатии. Сущест�

вующие руководства в основном ориентированы на выбор

монотерапии. Так, Национальный институт клинического

совершенствования Великобритании (NICE, 2013) реко�

мендует при всех видах нейропатической боли (кроме нев�

ралгии тройничного нерва) в качестве стартовой терапии

назначaть один из четырех препаратов: амитриптилин, ду�

локсетин, габапентин или прегабалин. Если стартовая те�

рапия неэффективна или плохо переносится пациентом,

рекомендуется переход на другой препарат из трех остав�

шихся, при неэффективности второго – переключение на

третий, и так до исчерпания первой линии выбора. Вместе

с тем неудовлетворенность результатами монотерапии

у части больных стимулирует изучение новых комбинаций

с оптимальным соотношением эффективности и пере�

носимости.

Прегабалин, характеризующийся минимальным риском
лекарственных взаимодействий, может рассматриваться
в качестве перспективного препарата для использования
в комбинированной терапии ДПН.

Подготовил Дмитрий Молчанов

Прегабалин 
при диабетической полинейропатии:

пополнение доказательной базы
Прегабалин – модулятор потенциалзависимых кальциевых каналов нейронов – уже много лет успешно
применяется для терапии нейропатической боли. На основании убедительных доказательств 
эффективности и безопасности прегабалин включен в рекомендации Европейской федерации 
неврологических обществ (EFNS), Национального института клинического совершенствования 
Великобритании (NICE) и других профильных ассоциаций по всему миру как препарат первой линии
для терапии диабетической нейропатии, постгерпетической невралгии, центральной нейропатической боли.
За это время интерес исследователей и клиницистов к препарату не ослабел, о чем свидетельствует
появление новых публикаций.
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Дети в возрасте 7 лет в 10% случаев мочатся в постель

ночью, в 2�3% – в течение дня. Случаи энуреза могут

наблюдаться только во время ночного сна, только во

время дневного сна, как во время дневного, так

и во время ночного сна, как во время сна, так и во вре�

мя бодрствования ребенка, когда он не успевает вос�

пользоваться туалетом при возникновении позывов.

В медицинской практике также используются дефини�

ции «недержание мочи неорганической природы»,

«психогенный энурез», «функциональный энурез»,

«первичный» и «вторичный энурез неорганического

происхождения», которые включаются в диагности�

ческую категорию энуреза неорганической природы.

Ночным энурезом называется недержание мочи после

достижения возраста контроля над функциями моче�

вого пузыря. В качестве возрастного критерия МКБ�10

определяется 6�летний возраст.

Подавляющее большинство нарушений мочеиспус�

кания в детском возрасте функциональны (A. von

Gontard, T. Nevеus, 2006). Энурез может беспрерывно

наблюдаться с самого рождения (патологическое про�

должение нормального младенческого недержания –

первичный энурез) или возникнуть после периода

контроля над физиологической функцией (вторичный

энурез). Несмотря на частые спонтанные ремиссии,

которых дети достигают к 12�летнему возрасту, 1�2%

подростков страдают от ночного энуреза и около 1%

демонстрируют эпизоды дневного недержания мочи.

Как в МКБ�10, так и в DSM�IV основой диагности�

ческой категории является стойкая неспособность

контролировать мочеиспускание, проявляющаяся

случаями непроизвольного (или намеренного) недер�

жания мочи в возрасте старше 5 лет, которые не могут

быть объяснены органическими причинами. Для вы�

полнения диагностических критериев расстройства

недержание мочи должно сохраняться в течение не ме�

нее 3 месяцев. По требованиям МКБ�10, энурез диа�

гностируется, если недержание мочи отмечается два

раза в месяц у детей в возрасте до 7 лет и раз в месяц

у детей 7 лет и старше. Критерии DSM�IV менее точ�

ные: случаи недержания мочи должны регистриро�

ваться, по крайней мере, два раза в неделю или долж�

ны вызывать клинически значимый стресс, или нару�

шения в социальной, академической (профессиональ�

ной) или другой важной области функционирования.

Согласно требованиям DSM�V неспособность контро�

ля за мочеиспусканием должна наблюдаться с часто�

той два раза в неделю в течение, по крайней мере, 3 ме�

сяцев подряд, или вызывать клинически значимый

дистресс, или нарушения в социальной, академичес�

кой (профессиональной) или других важных областях

функционирования. В МКБ�10 и DSM�IV описывают�

ся клинические подтипы ночного, суточного или со�

четанного энуреза, другие подтипы не выделяются. 

Существенным недостатком МКБ�10 является запрет

на одновременную диагностику энуреза и других

расстройств психики и поведения. Для выполнения

диагностических критериев требуется их предваритель�

ное исключение. Тем не менее энурез во многих случаях

сочетается с эмоциональными или поведенческими

расстройствами общего характера: наблюдается при рас�

стройствах адаптации, посттравматическом стрессовом

расстройстве, расстройствах нейроразвития (аутистичес�

кого спектра), реже – при рекуррентном и биполярном

депрессивных расстройствах. В этих случаях стойкая

неспособность контролировать мочеиспускание,

по�существу, является одним из проявлений соответ�

ствующих расстройств психики. У 20�40% детей с энуре�

зом имеются такие сопутствующие расстройства психи�

ки и поведения, как расстройство с дефицитом внима�

ния и гиперактивностью (РДВГ) и оппозиционно�вызы�

вающее расстройство (ОВР). Указанные расстройства

психики и поведения не имеют очевидной причинно�

следственной взаимосвязи с энурезом, требуют отдель�

ной диагностики, а нередко – и самостоятельного лече�

ния, дополнительного по отношению к лечению, нап�

равленному на устранение недержания мочи у ребенка. 

Диагностические критерии МКБ�10 и DSM�IV уста�

рели и не отражают новые данные и результаты иссле�

дований в этой области. К сожалению, предлагаемые

критерии в DSM�V также не способствуют появлению

четкости в квалификации клинической картины рас�

стройства и, по�видимому, даже представляют собой

шаг назад по сравнению с критериями DSM�IV. 

Международным обществом по проблемам недер�

жания мочи у детей (International Children’s Continence

Society – ICCS) (T. Nevеus, A. von Gontard, P. Hoebeke

et al., 2006) были предложены новые, более практич�

ные критерии, которые были усовершенствованы

в 2012 году. 

Так, согласно критериям ICCS энурез определяется

как прерывистое (то есть предполагается течение с бо�

лее или менее продолжительными ремиссиями) недер�

жание мочи во время сна у детей после достижения

5�летнего возраста. Термин «ночной» может не исполь�

зоваться (то есть «энурез» и «ночной энурез» являются

тождественными дефинициями). Дневным энурезом,

согласно предложенной систематике, называется не�

держание мочи, которое может быть органическим

(связанным с морфологическими, нейрогенными или

другими физическими причинами) или функциональ�

ным. Поскольку подавляющее большинство случаев

являются функциональными, большинство детей

с дневным недержанием мочи могут рассматриваться

как имеющие некоторую форму функционального не�

держания мочи. Дефиниция «суточный энурез» явля�

ется устаревшей, и ее следует избегать. Если у детей

проявляется недержание мочи во время сна и в течение

дня, им следует выставлять два диагноза – «ночной

энурез» и «дневное недержание мочи».

Предложенная классификация энуреза проста.

Только два аспекта принимаются во внимание: дли�

тельность сухого периода и наличие симптомов со сто�

роны мочевыводящих путей:

• первичный энурез означает, что ребенок был су�

хим в течение менее чем 6 месяцев (или сухой период

вообще не наступил);

• вторичный энурез означает, что рецидив наступил

после сухого периода в течение 6 месяцев.

Редкими клиническими вариантами дневного не�

держания мочи являются непроизвольные мочеиспус�

кания во время стресса, непроизвольные мочеис�

пускания во время смеха, гипоактивность детрузора

и некоторые другие. Каждый из этих подтипов недер�

жания мочи имеет свои типичные симптомы.

Патогенез расстройства определяется взаимодей�

ствием генетических и нейробиологических факто�

ров с влиянием окружающей среды. При некоторых

клинических вариантах определяющее значение име�

ют генетические факторы (моносимптомный энурез

и недержание мочи), при других – взаимодействие

генетических и средовых факторов (вторичный эну�

рез), тогда как расстройство с отсрочкой мочеиспус�

кания детерминировано преимущественно средовы�

ми влияниями.

Ночное недержание мочи
Генетические факторы и нарушения созревания систе�

мы вазопрессин/рецепторы V2/аквапорины. Энурез яв�

ляется генетически детерминированным заболевани�

ем, связанным с расстройством развития центральной

нервной системы, задержкой созревания рефлектор�

ного ингибирования (T. Neveus, U. Sillen, 2013) и ком�

бинированной оси вазопрессин/рецепторы V2/аквапо�

рины (K.V. Juul, 2012). 

У 70�80% детей с энурезом подобные нарушения

наблюдались и у родственников (A. von Gontard,

H. Schaumburg, E. Hollmann et al., 2001). Частота

энуреза выше среди монозиготных близнецов, чем сре�

ди дизиготных. 

Риск возникновения энуреза у ребенка составляет

40%, если один из родителей имел недержание

в детстве, и 70%, если оба родителя страдали энурезом

(Bakwin, 1973). 

Расстройство обычно связывают с аутосомно�доми�

нантным наследованием; не более трети случаев явля�

ются спорадическими (A. von Gontard, H. Schaumburg,

E. Hollmann et al., 2001). Доказана роль мутаций в не�

которых локусах 12, 13 и 22 хромосом. Генетическая

предрасположенность к энурезу сохраняется на протя�

жении всей жизни и может клинически проявиться

под влиянием средовых факторов даже в зрелом воз�

расте (C. Hublin, J. Kaprio, M. Partinen et al., 1998).

По�видимому, формирование механизма недержания

мочи является результатом нарушений нейроразвития

Функциональное недержание мочи представляет собой распространенное в детском возрасте
расстройство, с примерно одинаковой частотой встречающееся во всех регионах мира.
Энурез сопровождается эмоциональным дистрессом у детей и родителей, тревожно�фобическими
и депрессивными симптомами, подвергающимися редукции. Основная цель лечения энуреза у детей –
достижение «сухого» периода, что приводит к улучшению самооценки и повышению уверенности в себе
(S. Longstaffe, M. Moffat, J. Whalen, 2000). Большинство типов энуреза можно эффективно устранить
с помощью когнитивно�поведенческой терапии, но при некоторых вариантах расстройства требуется
дополнительное применение лекарственных средств. Необходимая терапия в большинстве случаев
может быть проведена амбулаторно, на этапе первичной медицинской помощи, при условии постановки
правильного диагноза, а также если врач первичной практики будет иметь специальную подготовку
и достаточное количество времени для курации клинического случая. 

И.А. Марценковский, д.м.н., К.В. Дубовик, Отдел психических расстройств детей и подростков Украинского научно�исследовательского института социальной и судебной психиатрии, г. Киев

И.А. Марценковский

К.В. Дубовик

Функциональное недержание мочи в детско;подростковом
возрасте: этиопатогенетические особенности, 

клиническая типология, особенности диагностики и терапии

Функциональное недержание мочи в детско;подростковом
возрасте: этиопатогенетические особенности, 

клиническая типология, особенности диагностики и терапии

Диагностические критерии недержания мочи 
в современных классификациях

Этиопатогенетические особенности энуреза 
неорганической природы в детском возрасте

Продолжение на стр. 29.
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на ранних стадиях формирования функций мочевого

пузыря у детей (T. Neveus, U. Sillen, 2013). Как извест�

но, развитие мочевого пузыря начинается на 4�6�й

неделе гестации, а детрузорная мышца формируется

на 9�12�й неделях внутриутробного развития. Кроме

того, важное значение имеет формирование высших

центров центральной нервной системы, вовлеченных

в процесс мочеиспускания с момента рождения ре�

бенка. При энурезе неорганической природы часто

отмечают незавершенность мочеиспусканий в пер�

вые годы жизни ребенка. Это связывают с дискоор�

динацией детрузора�сфинктера, которая, в отличие

от здоровых детей, исчезает у энуретиков в более

позднем возрасте, что клинически соответствует бо�

лее позднему достижению контроля над функциями

мочевого пузыря. При этом дневное недержание мо�

чи свойственно гиперактивности детрузора, а энурез

вызывается ночной полиурией и/или ночной гипе�

рактивностью детрузора (в обоих случаях в сочетании

с высокими порогами пробуждения) (T. Neveus,

U. Sillen, 2013).

В работе K.V. Juul (2012) описано эволюционное

происхождение комбинированной оси вазопрес�

син/рецепторы V2/аквапорины и ее роль в механиз�

мах концентрации мочи. Автор подчеркивает, что

современная почка человека – результат эволюции,

происходившей на протяжении около 3 млрд лет. Пе�

реход живых организмов из воды на сушу привел

к глубоким изменениям в морфологии почек, наибо�

лее очевидным в петле Генле (переключение с преи�

мущественной водной экскреции на консервацию).

В процессе эволюции вазопрессиноподобные моле�

кулы сыграли существенную роль в жидкостном го�

меостазе, а точнее – в осмотической концентрации

жидкостей организма за счет контроля элимина�

ции/реабсорбции воды (стимуляция рецепторов V2

с мобилизацией водных аквапориновых каналов в ка�

нальцах собирательной системы почек). Все компо�

ненты оси вазопрессин/рецепторы V2/аквапорины

имеют ранних эволюционных предшественников.

Потенциальная клиническая и фармакологическая

значимость углубленного филогенетического пони�

мания данных биологических систем, столь незаме�

нимых для жидкостного гомеостаза в организме,

имеет прямое отношение к любым патологическим

аспектам механизмов концентрации мочи. В особен�

ности это относится к изменениям любой части оси,

вызывающим нарушения циркадной регуляции объе�

ма мочи и осмоляльности, что может приводить

к дневному недержанию мочи и энурезу (P. Eggert,

S. Freischmidt, P.V. Bismarck et al., 2012).

Египетскими учеными были изучены генетические

аспекты первичного ночного энуреза и антидиурети�

ческого гормона (АДГ). Цель исследования заключа�

лась в том, чтобы выяснить, имеет ли энурез отноше�

ние к нарушениям в паттерне секреции АДГ в ночное

время, которые могут быть генетически детермини�

рованы (A.A. Fatouh, A.A. Motawie, A.M. Abd Al�Aziz

et al., 2012). При обследовании с использованием ге�

нетических и цитогенетических методов группы па�

циентов в возрасте 6�18 лет (121 ребенок с первичным

ночным энурезом и 45 здоровых детей – контроль)

A.A. Fatouh и соавт. (2012) обнаружили наследствен�

ную отягощенность в семейном анамнезе в 82,4% слу�

чаев (аутосомно� доминантное наследование – 35,4%,

аутосомно�рецессивное наследование – 64,6%). Зна�

чения АДГ в крови были в большей степени измене�

ны у пациентов с энурезом в утренних пробах (по

сравнению с вечерними). Нарушения циркадной

ритмики наблюдались у 71,7% детей с энурезом. Хро�

мосомные аномалии были выявлены в трех случаях

(с изменениями ритма АДГ); в двух случаях они были

ассоциированы с генетическим полиморфизмом 22

хромосомы. В связи с этим высказывается мнение,

что первичный ночной энурез может быть частично

сопряжен с нарушениями циркадного ритма АДГ,

предположительно связанного с мутациями 22 хро�

мосомы (A.A. Fatouh, A.A. Motawie, A.M. Abd Al�Aziz

et al., 2012).

Диссомнические и парасомнические нарушения. Уста�

новлено, что депривация сна вызывает у детей не толь�

ко избыточный диурез, но и натрийурез (B. Mahler,

K. Kamperis, M. Schroeder et al., 2012). Оба этих факто�

ра считаются значимыми в развитии энуреза. Предпо�

лагается, что механизмами, приводящими к повышен�

ной выработке мочи и экскреции натрия при деприва�

ции сна, являются снижение артериального давления

в ночное время, а также падение уровня активации

в системе ренин�ангиотензин�альдостерон. Кроме то�

го, установлена взаимосвязь между энурезом и гипер�

кальциурией (L. Kovacevic, M. Jurewicz, A. Dabaja et

al., 2013). Ранее неоднократно высказывалось предпо�

ложение, что гиперкальциурия является важным эти�

ологическим фактором при недержании мочи.

При обследовании 118 детей с энурезом (группу конт�

роля составили 100 здоровых сверстников) пробы мо�

чи анализировали сразу после пробуждения, а затем

по прошествии 2 часов (содержание кальция, креати�

нина, кальций�креатининовый коэффициент –

ККК); значения последнего показателя на уровне

>0,2 cчитались признаками гиперкальциурии. В груп�

пе детей с энурезом средние значения ККК во второй

пробе мочи составляли 0,070±0,06 (в контрольной

группе – 0,050±0,046); p=0,008 (L. Kovacevic,

M. Jurewicz, A. Dabaja et al., 2013).

Энурез обычно не наблюдается во время REM�фазы

сна, то есть он не связан со сновидениями. Энурез

встречается преимущественно в первой трети ночи –

некоторые дети мочатся в постель спустя 10 минут

(в среднем 3 часа) после засыпания (T. Nevеus, A. Sten�

berg, G. Lаckgren et al., 1999). Это объясняет, почему

некоторые дети с энурезом мочатся даже во время

дневного сна.

Энурез во время быстрого сна встречается редко

и является особым феноменом, относящимся

к спектру парасомний. Данные о связи энуреза с па�

расомническими нарушениями немногочисленны.

Описана возможность нарушений дыхания во время

сна при энурезе в детском возрасте (A. Jeyakumar,

S.I. Rahman, E.S. Armbrecht et al., 2012). A.V. Sakella�

ropoulou и соавт. (2012) опубликовали данные,

подтверждающие наличие ассоциации между пер�

вичным ночным энурезом и привычным храпом у де�

тей с синдромом обструктивного апноэ/гипопноэ сна

(A.V. Sakellaropoulou, M.N. Hatzistilianou, M.N. Emp�

oriadou et al., 2012). Считается, что дети с ночным

энурезом в сочетании с синдромом обструктивного

апноэ сна нуждаются в тщательном отоларингологи�

ческом обследовании (L. Kovacevic, M. Jurewicz,

A. Dabaja et al., 2013).

Предпульсовое ингибирование акустического стартл�
рефлекса. P. Eggert и соавт. (2012) предлагают среди

пациентов с моносимптомным энурезом дифферен�

цировать отдельные подгруппы, основываясь на та�

ком физиологическом показателе, как предпульсовое

ингибирование (PPI) акустического стартл�рефлекса

(англ. startle – испуг, вздрагивание). Предполагается,

что в двух подгруппах задействованы различные пато�

генетические механизмы: 1) задержка созревания

рефлекторного ингибирования со сниженным PPI

или 2) нормальное PPI с возможными аномальными

паттернами сна (P. Eggert, S. Freischmidt, P.V. Bismarck

et al., 2012). 

По мнению S. Schulz�Juergensen и соавт. (2013), ин�

тенсивная игровая деятельность у детей с низким

уровнем PPI может приводить к развитию немоноси�

мптомного энуреза (S. Schulz�Juergensen, L. Bolte,

J. Gebhardt et al., 2013). Поскольку дети, страдающие

недержанием мочи, характеризуются сниженным

контролем за опорожнением мочевого пузыря, мето�

дом измерения которого является PPI стартл�рефлек�

са, немецкие авторы высказывают гипотезу, что увле�

ченность игрой (в ходе проводимых исследований –

просмотр видеофильмов и компьютерная игра

Nintendo’s Wii) сопровождается дальнейшим умень�

шением данного контроля и последующим недержа�

нием мочи при немоносимптомной форме энуреза

(S. Schulz�Juergensen, L. Bolte, J. Gebhardt et al., 2013). 

Таким образом, основными механизмами, ответ�

ственными за развитие энуреза, являются:

• увеличение объема мочи (полиурия), которое от�

мечается у некоторых, но не у всех детей во время

ночного сна (никтурия), что связано с полиморфиз�

мом суточной циркадной экскреции антидиуретичес�

кого гормона, обеспечивающей снижение диуреза во

время сна;

• нарушение предпульсового ингибирования акус�

тического стартл�рефлекса. В стандартизированных

исследованиях при пробуждениях со звуками до 120

децибел только 9% детей с энурезом смогли проснуть�

ся – значительно меньше, чем в группе контроля. Это

означает, что дети с энурезом не просыпаются, когда

их мочевой пузырь переполняется;

• задержка созревания рефлекторного ингибирова�

ния, что обусловливает функциональный дефицит ин�

гибирования мочеиспускания центром в стволе мозга.

Когда мочевой пузырь полон во время сна, дети

с задержкой рефлекторного ингибирования не в сос�

тоянии подавить его опорожнение;

• в случае немоносимптомного энуреза наряду с пе�

речисленными механизмами важную роль также играет

локальная дисфункция мочевого пузыря (детрузоров).

Психосоциальные факторы и коморбидные психичес�
кие расстройства. Психосоциальные факторы могут

в различной степени модулировать генетические

и нейробиологические риски развития энуреза.

Во всех случаях первичного энуреза роль психосо�

циальных факторов незначительна. Не удалось, на�

пример, установить взаимосвязь между временем на�

чала и длительностью формирования навыков опрят�

ности (приучения к туалету) с вероятностью диагнос�

тики у ребенка первичного энуреза. 

Дети с вторичным недержанием мочи характеризу�

ются более высокой предиспонирующей ролью эмо�

циональных и поведенческих расстройств (M. Feehan,

R. Mc Gee, W. Stanton et al., 1990). 6�7 лет, когда ребе�

нок начинает посещать школу, – наиболее частый воз�

раст для рецидивов недержания мочи, тогда как развод

родителей является наиболее важным предиспониру�

ющим травматическим жизненным событием. Вто�

ричный энурез после воздействия психосоциального

стресса может рассматриваться как одно из проявле�

ний психического регресса в рамках особого клини�

ческого варианта расстройства адаптации.

Другим частым расстройством, ассоциированным

с энурезом, традиционно считается гиперкинетичес�

кое расстройство (расстройство дефицита внимания

с гиперактивностью (РДВГ) в DSM) (M. Okur,

H. Ruzgar, F. Erbey et al., 2012). В популяционном ис�

следовании, в котором приняли участие 1379 детей

в возрасте от 6 лет, было установлено, что 9,4% имели

клинически значимые симптомы РДВГ по сравнению

с 3,4% у детей без энуреза (A. von Gontard, A.M. Moritz,

S. Thome�Granz et al., 2011). Частота РДВГ у детей

с энурезом составила 28,3% по сравнению

с 10,3% в контрольной группе (D. Baeyens, H. Roeyers,

L. D'Hase et al., 2006). Энурез сохранялся у большин�

ства детей с РДВГ, спустя 2 года 65% детей с нарушени�

ями активности и внимания по�прежнему имели эну�

рез по сравнению с 37% в контрольной группе

(D. Baeyens, H. Roeyers, L. D'Hase et al., 2006). Энурез

в сочетании с РДВГ сложнее поддается лечению из�за

несоблюдения рекомендаций.

В целом психические расстройства у детей с рас�

стройствами элиминации встречаются в 2�5 раз чаще,

чем в популяции. Около 20�30% детей с ночным эну�

резом, 20�40% с дневным недержанием мочи и 30�50%

с энкопрезом имеют клинически значимые сопут�

ствующие расстройства психики и поведения (A. von

Gontard, J. Heron, C. Joinson, 2011). Сопутствующие

заболевания наиболее часто встречаются у детей

с вторичным недержанием мочи – до 40% при попу�

ляционных и 75% при клинических исследованиях

(M. Feehan, R. McGee, W. Stanton et al., 1990; A. von

Gontard, J. Pluck, W. Berner et al., 1999). У детей с не�

моносимптомным энурезом чаще наблюдаются ко�

морбидные расстройства, чем у детей с моносимптом�

ным энурезом (R. Butler, J. Heron, Alspac Study

Team, 2006).

Продолжение. Начало на стр. 27.

И.А. Марценковский, д.м.н., К.В. Дубовик, Отдел психических расстройств детей и подростков Украинского научно�исследовательского института социальной и судебной психиатрии, г. Киев

Функциональное недержание мочи в детско;подростковом возрасте: этиопатогенетические
особенности, клиническая типология, особенности диагностики и терапии

Функциональное недержание мочи в детско;подростковом возрасте: этиопатогенетические
особенности, клиническая типология, особенности диагностики и терапии

Продолжение на стр. 30.



30 Тематичний номер • Червень 2015 р.

МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ • ЛЕКЦІЯ

В Британском популяционном исследовании приня�

ли участие 8242 ребенка в возрасте 7,5 лет с энурезом.

Коморбидные расстройства в данной выборке были ди�

агностированы у большинства детей: реактивное рас�

стройство привязанности детского возраста – у 8,0%

обследуемых, социальное тревожное расстройство –

у 70%, специфические (изолированные) фобии –

у 14,1%, генерализованное тревожное расстройство –

у 10,5%, депрессии – у 14,2%, ОВР – у 8,8%, антисоци�

альное расстройство поведения – у 8,5% и РДВГ –

у 17,6% детей (C. Joinson, J. Heron, A. Emond et al., 2007).

Дети с энурезом чаще страдают сопутствующими за�

болеваниями, зачастую они проживают в социально

дезадаптированных семьях с более низким уровнем

материального благополучия, что негативно сказыва�

ется на «достижении сухости». Самооценка пациента

существенно влияет на терапевтическую динамику

и качество его жизни.

Дневное недержание мочи
Генетические факторы играют важную роль и при

дневном недержании мочи. При популяционном иссле�

довании 8230 детей соотношение рисков для дневного

недержания мочи увеличивалось в 3,28 раза и в 10 раз,

если, соответственно, мать или отец ребенка страдали

энурезом (A. von Gontard, J. Heron, C. Joinson, 2011). 

Установлена положительная связь энуреза с генети�

ческим полиморфизмом по 17 хромосоме (H. Eiberg,

H.L. Schaumburg, A. von Gontard et al., 2001). 

Генетические факторы также играют большую роль

в недержании мочи при смехе, однако не при других

видах недержания мочи.

Дневное недержание мочи не зависит от времени

и интенсивности начала обучению навыкам опрятнос�

ти (R.H. Largo, L. Molinari, K. von Siebenthal et al.,

1996). Тем не менее психосоциальные факторы при

дневном недержании мочи играют серьезную роль.

Отсрочка мочеиспускания может быть связана с при�

обретенной патологической привычкой или быть од�

ним из проявлений спектра оппозиционных симпто�

мов при оппозиционно�вызывающем расстройстве

(S. Kuhn, N. Natale, S. Siemer et al., 2009).

Частота сопутствующей патологии среди детей

с дневным недержанием мочи (30�40%) несколько вы�

ше, чем у детей с ночным энурезом (20�40%) (A. von

Gontard, J. Heron, C. Joinson, 2011). При популяцион�

ном исследовании было установлено, что 36,7% таких

детей имели симптомы РДВГ по сравнению с 3,4% детей

без энуреза. Дети с дневным недержанием мочи и РДВГ

хуже соблюдали врачебные рекомендации и достигали

ремиссии только в 68% случаев по сравнению с 91% де�

тей в контрольной группе с дневным энурезом без РДВГ

(C.R. Crimmins, S.R. Rathburn, D.A. Husman, 2003).

Дети с недержанием мочи имеют более низкие пока�

затели встречаемости сопутствующих расстройств

психики и поведения, чем дети с отстроченным моче�

испусканием (36 против 59%), однако выше, чем

в контрольной группе (9%) (S. Kuhn, N. Natale, S. Sie�

mer et al., 2009). 

Оценка и тщательная диагностика являются осно�

вой для успешного лечения каждого подтипа энуреза,

терапевтические вмешательства при которых имеют

специфические особенности. Важно построить дове�

рительные отношения с ребенком и родителями, что

является основой для всего курса терапии. В связи

с этим рекомендуется уделить много времени для пер�

вой консультации с ребенком и родителями.

Анамнез заболевания и семейная история. Большая

часть диагностического процесса может быть проведе�

на на этапе первичной медицинской помощи. Основой

диагностики, первым шагом при проведении обследо�

вания ребенка является тщательный сбор анамнеза.

Большое значение имеет семейный анамнез. Ин�

тервью с отцом и матерью целесообразно проводить

раздельно, без ребенка. Родители нередко стесняются

рассказывать о проблемах с контролем за мочеиспус�

канием в присутствии друг друга и детей. 

Составление графика частоты и объема мочеиспуска�
ний. Второй наиболее важный шаг диагностического

алгоритма – это составление 48�часового графика час�

тоты и объема мочеиспусканий. Родителей просят,

чтобы они наблюдали, измеряли и записывали в тече�

ние 48 часов, когда и сколько раз их дети совершают

акты мочеиспускания и сколько жидкости пьют, а так�

же фиксировали связанные с этим симптомы, такие

как недержание мочи, действия, направленные на за�

держку мочеиспускания, и т.д. В процессе исследова�

ния родители могут использовать простой пластико�

вый мерный стаканчик. Такое обследование позволяет

получить важную для диагностики расстройства и оп�

ределения его подтипа информацию.

При недержании мочи возможны как частые (более

7 раз в сутки) мочеиспускания с небольшими объемами

(20�60 мл) мочи без действий, направленных на отсроч�

ку актов мочеиспускания, так и редкие, не чаще 2�3 раз

в день, с большими (400 мл или больше) объемами мо�

чи и действиями, направленными на отсроченное опо�

рожнение мочевого пузыря. Кроме того, большинство

детей с нарушениями экскреции не пьют достаточного

количества жидкости, некоторые дети – только 400�

600 мл в день, тогда как полидипсия встречается крайне

редко. Большинство родителей не знают о частоте мо�

чеиспусканий ребенка, объеме потребляемой жидкости

и не в состоянии предоставить эту информацию без вы�

полнения предложенных врачом измерений.

Медицинский осмотр. Каждый ребенок должен прой�

ти обследование, по крайней мере, один раз в начале

лечения. Важно, чтобы органические причины недер�

жания мочи были исключены. Рекомендуется полное

педиатрическое и неврологическое обследование. Де�

тям с дневным недержанием мочи может потребовать�

ся несколько осмотров в процессе лечения, особенно

в случае инфекции мочеполовой системы. Для боль�

шинства детей с энурезом, особенно с моносимптом�

ным энурезом, одного осмотра будет достаточно.

Параклинические исследования. Рекомендуется сде�

лать хотя бы один анализ мочи, чтобы убедиться, что

никаких признаков бактериурии и проявлений воспа�

ления мочеполовой системы нет. Это важно для днев�

ного недержания мочи; как правило, результаты ана�

лизов обычно отрицательные у детей с моносимптом�

ным энурезом. 

Показана сонография (УЗИ) мочеполовой системы,

которая позволит обнаружить структурные аномалии

мочевыводящих путей и выявить три основных функ�

циональных изменения: 

• утолщение стенки мочевого пузыря (>2,5 мм) мо�

жет быть признаком гипертрофии стенки последнего

при дисфункции мочевого пузыря или хроническом

воспалительном процессе в мочеполовой системе;

• количество остаточной мочи (>20 мл) может свиде�

тельствовать о неполном опорожнении мочевого пузыря;

• увеличение диаметра прямой кишки (>25 мм) мо�

жет быть признаком запоров.

Тем не менее даже в Европе сонография не является

легкодоступным методом исследования и не прово�

дится всем детям с недержанием мочи. В сложных слу�

чаях при наличии признаков урологической патоло�

гии, подозрении на воспалительные заболевания мо�

чеполовой системы ее проведение, безусловно, пре�

дусмотрено стандартами помощи.

Могут проводиться и другие диагностические иссле�

дования. Урофлоуметрия, в том числе в сочетании

с электромиографией мышц тазового дна, необходима

для диагностики дисфункции мочеиспускания. 

Все остальные, особенно инвазивные процедуры, не

должны использоваться у детей с функциональным

недержанием мочи, если для этого нет медицинских

показаний. Радиологических урологических исследо�

ваний следует избегать, поскольку в большинстве слу�

чаев в них не возникает необходимости, кроме того,

они могут причинить вред ребенку.

Психиатрическое обследование. Диагностика энуре�

за неорганической природы в детско�подростковом

возрасте относится к сфере компетенции детского

психиатра. При обследовании не только оцениваются

данные о нарушении контроля над экскреторными

функциями ребенка (энурез, энкопрез), но и прово�

дится скрининг коморбидных эмоциональных, пове�

денческих, диссомнических расстройств. При меди�

цинских осмотрах педиатра, уролога и т.д. рекоменду�

ется скрининг с использованием стандартизирован�

ных родительских анкет для выявления коморбидных

расстройств психики и поведения. Если скрининг по�

казал наличие проблем, необходима консультация

детского психолога или психиатра.

Дифференциальная диагностика. Дифференциаль�

ная диагностика предполагает исключение сомати�

ческих причин недержания мочи. К ним относятся

структурные аномалии (например, эписпадия, гипо�

спадия, нарушения клапанов уретры, пороки разви�

тия почек и мочевыводящих путей), неврологические

нарушения (например, спина бифида, синдром при�

вязанного спинного мозга и т.д.) и другие педиатри�

ческие заболевания (например, несахарный диабет,

сахарный диабет). Сопутствующие эмоциональные

и поведенческие расстройства следует оценивать в до�

полнение к подтипу расстройства экскреции.

Лечение недержания мочи основано на простых

и эффективных мерах, которые могут быть использо�

ваны на уровне первичной медицинской помощи.

Несколько метааналитических исследований убеди�

тельно доказали, что нефармакологический подход

является не менее эффективным, чем применение ле�

карственных средств. 

Общие принципы, которые должны соблюдаться при
лечении

• Ребенку должно быть не менее 5 лет (возраст, не�

обходимый для диагностики дневного и ночного

недержания мочи). Психообразовательная работа с ро�

дителями имеет большое значение. Дети младшего

возраста не нуждаются в лечении – этот тезис необхо�

димо объяснить родителям.

• Лечение всегда направлено на симптомы нару�

шенного контроля за мочеиспусканием и имеет целью

достижение полного контроля (то есть достижение

«полной сухости»). Психотерапия энуреза не эффек�

тивна и не рекомендована в качестве первоочередного

вмешательства при энурезе. Коморбидные расстрой�

ства психики должны рассматриваться отдельно, их

терапия должна проводиться согласно соответствую�

щим научно�обоснованным рекомендациям.

• При наличии нескольких одновременных нару�

шений энкопрез, запоры должны рассматриваться как

первоочередная цель терапии, поскольку некоторые

дети формируют навык, как только решаются сопут�

ствующие проблемы.

• Дневное недержание мочи следует рассматривать

в первую очередь, так как у многих детей ночной эну�

рез исчезает после того, как были устранены проблемы

в дневное время.

• При моносимптомном энурезе необходимо ре�

шить все проблемы с дневным недержанием мочи

(в соответствии с принципами лечения недержания

мочи) до начала специфического лечения ночного не�

держания мочи.

• Терапия первичного и вторичного энуреза не от�

личается и включает: 

– консультирование, поддержку и предоставление

информации о проблеме членам семьи;

– повышение мотивации ребенка, избавление его от

чувства вины;

– формирование правильного питьевого режима

и гигиенических навыков, связанных с мочеиспуска�

нием и дефекацией.

• Прекращение всех неэффективных мер, таких как

наказание ребенка, ограничение потребляемой жид�

кости, пробуждений и подъемов, применение неэф�

фективных способов лечения, других альтернативных

подходов к лечению.

• Базовый период, рекомендуемый для простого

наблюдения и разделения на влажные и сухие ночи, –

4 недели.

Лечение

Диагностика энуреза неорганической природы

Продолжение. Начало на стр. 27.
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Эти простые меры позволяют достичь формирова�

ния навыка в 15�20% случаев без дальнейшего вмеша�

тельства, что подтверждено результатами исследова�

ний (J. Chase, P. Austin, P. Hoebeke et al., 2010). Если

указанные меры не помогли, следует начинать специ�

фическое лечение.

Специфическое лечение
Существуют две основные терапевтические страте�

гии – лечение при помощи сигнализационных уст�

ройств и фармакотерапия. 

Десмопрессин и оксибутинин эффективны в ходе

терапии, но достигнутый эффект не всегда сохраняет�

ся после ее прекращения. Именно поэтому лечение

с помощью сигнализационных устройств может рас�

сматриваться как первоочередное вмешательство при

достаточной мотивации ребенка и родителей. У 62%

детей наступает «сухой период» в конце лечения,

а у 47% наблюдается длительная терапевтическая ре�

миссия (A.C. Houts, 2000).

Если лечение при помощи сигнализационных уст�

ройств невозможно, следует применить медикаментоз�

ное лечение (десмопрессин и оксибутинин являются вто�

рой линией терапии). Выбор препарата зависит от подти�

па энуреза и механизмов нарушения контроля за мочеис�

пусканием. Если какой�либо из методов не дает эффекта,

следует переходить на другой вариант рекомендуемого ле�

чения (T. Nevеus, P. Eggert, A. Macedo et al., 2010).

Сигнализационное устройство состоит из датчика,

который соединен проводом со звонком. После того

как намокает датчик, электрическая цепь замыкается

и включается сигнал тревоги. Сигнализационные уст�

ройства очень просты и могут использоваться много�

кратно, не требуют стерилизации, так как моча пред�

ставляет собой стерильную жидкость (если нет воспа�

лительного процесса в мочеполовой системе), а для их

очистки достаточно воспользоваться дезинфицирую�

щим раствором.

При желании родители могут обеспечить пробужде�

ние ребенка самостоятельно – в промежутке от 10 ми�

нут до 3 часов после засыпания.

Врач не просто должен назначить сигнализацион�

ное устройство, а и продемонстрировать его в дейст�

вии во время консультации. Дети должны чувствовать

ответственность за свое лечение. Некоторые инструк�

ции крайне важны, и их необходимо выполнять как

родителям, так и ребенку.

1. Дети должны проситься сходить в туалет перед сном.

2. После посещения туалета сигнализационное уст�

ройство присоединяют и включают.

3. В случае сухой ночи, если ничего не происходит,

ребенок может выключить устройство утром, после

пробуждения. В случае недержания мочи срабатывает

сигнал тревоги, и ребенок должен полностью про�

снуться самостоятельно либо с помощью родителей.

4. Ребенок должен сходить в туалет и помочиться.

5. После того как меняются пижама и постельное

белье, сигнал тревоги сбрасывают.

6. Ребенок должен активно участвовать в процессе

терапии. Если он мочится на датчик в течение ночи

повторно, всю процедуру повторяют.

7. Родители фиксируют все необходимые данные на

графике.

Для достижения успеха сигнализационный прибор

должен использоваться каждый вечер в течение мак�

симум 16 недель. Некоторые дети достигают сухости

только через несколько недель, большинству требует�

ся от 8 до 10 недель, а некоторым – больше времени.

После 14 последовательных сухих ночей использова�

ние сигнализации прекращается, и ребенок считается

здоровым. В случае рецидива родителям советуют пов�

торить лечение при помощи сигнализационного уст�

ройства (2 и более случаев ночного энуреза в течение

недели). Это наблюдается в 30% случаев.

Лечение при помощи сигнализационного устрой�

ства должно сочетаться с другими мерами, такими как

положительные подкрепления в виде похвалы и дру�

гих наград, а также применением негативных послед�

ствий, таких как подъем, хождение в туалет и перести�

лание кровати. Прекращение случаев энуреза во время

ночного сна может быть достигнуто за счет двух основ�

ных механизмов: либо дети учатся вставать и идти в ту�

алет (около 30% пациентов), либо они спят всю ночь

без актов мочеиспускания (около 70% детей).

Сочетание использования сигнализационного при�

бора и десмопрессина не рекомендовано в связи

с противоречивыми результатами. Однако если ребе�

нок имеет сильные позывы (то есть страдает немоно�

симптомным энурезом), возможно дополнительное

применение оксибутинина (от 2,5 до 5 мг), что

благоприятно влияет на конечную терапевтическую

эффективность.

Показания к лекарственной терапии:
• нежелание использовать сигнализационное уст�

ройство;

• отсутствие мотивации у детей;

• семья перегружена заботами, такими как условия

работы, ограничения в размерах жилплощади, уход

за младенцем, то есть выполнение требований для ис�

пользования сигнализационного устройства невоз�

можно;

• необходимость в краткосрочных периодах сухос�

ти, например, для школьных экскурсий.

Существует две группы препаратов с четким антиди�

уретическим эффектом – десмопрессин и трицикли�

ческие антидепрессанты (ТЦА). Десмопрессин имеет

меньше побочных эффектов, поэтому является препа�

ратом выбора.

Десмопрессин представляет собой синтетический

аналог АДГ. Положительные результаты достигаются

в 70% случаев: 30% детей хорошо реагируют на тера�

пию, 40% частично реагируют и 30% не реагируют на

терапию. После прекращения приема препарата

у большинства детей наблюдаются рецидивы. Только

18�38% детей остаются сухими в течение 6 месяцев

после прекращения лечения (T. Nevеus, P. Eggert,

A. Macedo et al., 2010).Терапию десмопрессином мож�

но продолжать в течение максимум 12 недель, после

чего следует прекратить прием препарата, чтобы про�

верить, может ли ребенок оставаться сухим без лече�

ния. Если происходит рецидив, прием десмопрессина

можно возобновить в течение еще 12 недель. Побоч�

ные эффекты встречаются редко и могут проявляться

в виде головных болей, болей в животе, отсутствия ап�

петита и т.д. Тяжелым, но редким побочным эффек�

том является гипонатриемия с интоксикацией водой,

что может потребовать применения интенсивной те�

рапии. Поэтому важно не передозировать препарат

и не пить большое количество жидкости после прие�

ма препарата.

У ТЦА, таких как имипрамин, была доказана

эффективность при лечении недержания мочи и сход�

ный профиль возникновения рецидивов, как и у дес�

мопрессина. В связи с возможным развитием сердеч�

ной аритмии даже при использовании терапевтичес�

ких доз необходим подробный сбор семейного

анамнеза, проведение ЭКГ до и во время лечения

и анализов крови. Эффективность достигается при

низких дозах от 10 до 25 мг вечером (1 мг на 1 кг массы

тела в сутки или менее, максимум до 3 мг). Из�за по�

бочных эффектов (и токсических эффектов в случае

передозировки) имипрамин является третьей линией

при лечении тяжелых терапевтически резистентных

случаев (T. Nevеus, P. Eggert, A. Macedo et al., 2010).

Лечение дневного недержания мочи
При лечении дневного недержания мочи следует

соблюдать те же основные принципы, что и в лечении

ночного энуреза. Например, большое значение имеет

предоставление информации, консультирование, на�

личие поддержки и мотивации как у ребенка, так

и у родителей.

Основное внимание уделяют симптомо�ориентиро�

ванной когнитивно�поведенческой терапии, которая

нацелена на сознательный контроль позывов без ис�

пользования мышц тазового дна, то есть без действий,

направленных на отсрочку мочеиспускания. Внима�

ние детей обращают на то, что при появлении позывов

сходить в туалет они должны делать это сразу, без ис�

пользования действий, направленных на отсрочку мо�

чеиспускания. Это значит, что дети должны иметь воз�

можность ходить в туалет в любой ситуации, особенно

в детском саду и школе.

Этот простой подход эффективен для 1/3 детей; ос�

тальные 2/3 требуют дополнительной лекарственной

терапии.

Препаратами выбора являются антихолинергичес�

кие лекарственные средства. Оксибутинин является

наиболее доступным и известным препаратом.

При лечении его следует медленно титровать до тера�

певтически эффективной дозы для предотвращения

побочных эффектов. Начальная доза составляет 0,3 мг

на 1 кг массы тела в сутки, принимается в 3 приема

(максимальная суточная доза 15 мг). Если эффект не

достигнут, то возможно увеличение дозы до 0,6 мг на

1 кг массы тела в сутки (максимум 15 мг/сут).

Наиболее часто оксибутинин используется при гипер�

и гипорефлекторном мочевом пузыре. Препарат способ�

ствует уменьшению частоты мочеиспусканий и количе�

ства императивных позывов к мочеиспусканию,

увеличивает функциональный объем мочевого пузы�

ря. Данные эффекты достигаются посредством блока�

ды нерегулярных раздражающих импульсов со сторо�

ны центральной нервной системы и расслабления

гладкой мускулатуры (детрузора). Клиническая эф�

фективность препарата доказана в ряде исследований.

Побочные эффекты зависят от дозы, являются обрати�

мыми и включают типичные антихолинергические

эффекты, такие как жар, затуманенное зрение, тахи�

кардия, гиперактивность, сухость во рту, задержка мо�

чи и запоры.

Оксибутин является препаратом выбора при не�

достаточной мотивации ребенка и родителей к ис�

пользованию сигнализационных устройств и психо�

терапии.

Альтернативой применению оксибутина является

пропиверин, который не доступен во многих странах.

Дозировка составляет максимум 0,8 мг на 1 кг массы

тела в сутки в два приема (с общей дозой максимум

15 мг/сут). Побочные эффекты схожи, но не так вы�

ражены. Если один из этих двух стандартных препа�

ратов не является эффективным или его применение

сопровождается развитием многих побочных эффек�

тов, рекомендуется переключение на другое лекар�

ственное средство. Антихолинергические препараты,

такие как толтеродин, солифенацин и другие, ис�

пользуются у взрослых, но не рекомендуются для ле�

чения у детей.

Симптомо�ориентированный подход используется

во всех случаях для лечения отсроченного мочеиспус�

кания. Терапию следует начинать с предоставления

информации и психообразования. Родители должны

увеличить частоту мочеиспусканий у ребенка. Цель

заключается в том, чтобы заставить ребенка сходить

в туалет семь раз в день через регулярные временные

интервалы. Дети должны посидеть на унитазе в рас�

слабленном состоянии и потратить на совершение ак�

та опорожнения мочевого пузыря более или менее

продолжительное время. Акты мочеиспускания в туа�

лете, а также любые эпизоды недержания мочи отме�

чаются в графике. Часто родителям требуется напоми�

нать ребенку о посещении туалета. Для повышения

мотивации используется положительное подкрепле�

ние. У детей старшего возраста возможны напомина�

ния с помощью цифровых наручных часов или мо�

бильных телефонов. Интервалы между посещением

туалета должны составлять от 1,5 до 3 часов. Тем не ме�

нее этих подходов часто недостаточно из�за сопутству�

ющих нарушений поведения, например ОВР поведе�

ния, требующего дополнительного лечения.

При недержании мочи во время смеха эффективны�

ми являются высокие дозы метилфенидата (из�за ко�

морбидности расстройства с катаплексией и нарко�

лепсией). В случае недержания мочи, связанного со

стрессом, препаратом выбора является оксибутинин. 

При терапии резистентных случаев рекомендована

структурированная групповая психотерапия (M. Equit,

H. Sambach, J. Niemczyk et al., 2012), которая включает

консультирование, предоставление информации, ме�

тоды релаксации, когнитивно�поведенческие и игро�

вые терапевтические приемы, адаптированные для

групповой работы.

Энурез неорганической природы характеризуется

длительным течением с высокой частотой рецидивов

и спонтанных ремиссий. Для его лечения доступны

простые и эффективные методы; у 60�80% детей ре�

миссии наблюдаются при терапевтическом подходе

с использованием сигнализационного устройства. Тем

не менее в относительно небольшой группе детей –

около 1�2% подростковой популяции – отмечается

хронический энурез. У детей могут наблюдаться раз�

личные подтипы нарушения контроля за мочеиспус�

канием. Частота случаев дневного недержания мочи

увеличивается с возрастом, особенно у девочек. Окси�

бутинин и десмопрессин являются препаратами выбо�

ра при фармакотерапии указанных расстройств. Три�

циклические антидепрессанты, психостимуляторы

менее эффективны и имеют более высокий риск раз�

вития побочных эффектов.

Исследования эффективности лечения и оценки дол�

госрочного результата при дневном недержании мочи

отсутствуют. Недержание мочи имеет лучший прогноз,

тогда как задержка мочеиспускания, особенно в сочета�

нии с однократным недержанием мочи в детско�подрост�

ковом возрасте, трудно поддается лечению. 

Выводы
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Хорошо известно, что дефицит витаминов группы В

играет важную роль в патогенезе микрососудистых ослож�

нений сахарного диабета (СД), таких как нефропатия и по�

линейропатия. Восполнение дефицита тиамина, пиридок�

сина и цианокобаламина в сочетании с применением дру�

гих средств патогенетической и симптоматической тера�

пии, например, альфа�липоевой кислоты и модуляторов

нейрональной возбудимости (габапентина, прегабалина),

рассматривается как эффективная стратегия облегчения

нейропатической боли и профилактики дальнейшей утра�

ты функции нервных волокон у пациентов с полинейропа�

тией. Появляются новые результаты, уточняющие рас�

пространенность витаминодефицитных состояний в раз�

ных субпопуляциях больных СД. Так, ученые из Германии

(W.A. Nix et al., 2015) изучали витаминный статус у

120 больных СД 2 типа (в том числе 46 пациентов с микро�

альбуминурией) и у 52 здоровых добровольцев. Измеряли

не только уровень концентрации трех витаминов группы В

в плазме крови и моче, но и родственные витамеры и био�

маркеры, такие как гомоцистеин и метилмалоновая кис�

лота, для более точной интерпретации выявленных откло�

нений.

Согласно результатам исследования плазменная кон�

центрация пиридоксальфосфата (активной формы вита�

мина В6) достоверно ниже у пациентов с СД, чем в конт�

рольной группе (26,8 и 39,5 нмоль/л соответственно), а у

больных с микроальбуминурией этот показатель еще ниже –

22,7 нмоль/л. Распространенность дефицита пиридок�

сальфосфата (<30 нмоль/л) в исследуемой выборке соста�

вила 63% у пациентов с микроальбуминурией, 58% – у

больных СД без нарушения функции почек и 25% в конт�

рольной группе (p<0,0001). Примечательно, что у всех па�

циентов с СД (100%) и участников контрольной группы

без СД (100%) отмечался дефицит тиамина (<70 нмоль/л в

плазме крови). При этом у больных СД средний уровень

тиамина был на 44% выше, чем в контрольной группе

(p<0,0001), а уровень тиаминмонофосфата, наоборот, по�

нижен по сравнению с группой контроля (p<0,0001).

Дефицит витамина В12 оценивали по результатам изме�

рения уровня концентрации голотранскобаламина и ме�

тилмалоновой кислоты в плазме крови. Гиповитаминоз В12

отмечался реже, чем В1 и В6, и наблюдался у 8,7% пациен�

тов с СД и микроальбуминурией, у 6,8% больных с СД без

нарушения функции почек и у 5,8% обследуемых в конт�

рольной группе. Средние концентрации активных метабо�

литов кобаламина были сопоставимыми. Средние концен�

трации гомоцистеина, косвенно отражающие дефицит ви�

таминов В6, В12 и фолиевой кислоты, оказались достовер�

но выше у пациентов с диабетической микроальбуминури�

ей по сравнению с контрольной группой (p<0,001).

Таким образом, авторы пришли к заключению, что де�

фицит витаминов В1 и В6 является характерной особеннос�

тью пациентов с СД, тогда как дефицит витамина В12

встречается в этой популяции значительно реже (следует

отметить, что никто из участников исследования не был

вегетарианцем и не соблюдал другие диеты). Диабетичес�

кая нефропатия ассоциируется с более глубокими наруше�

ниями метаболизма пиридоксина и дефицитом его актив�

ных форм, поэтому данная категория пациентов требует

особого внимания в плане возможных проявлений вита�

минодефицита и их коррекции.

В настоящее время традиционные представления о болез�

ни Паркинсона (БП) как патологии базальных ганглиев

головного мозга пересматриваются в связи с большим

объемом новых данных о системных проявлениях заболева�

ния. Одной из малоизученных форм поражения нервной

системы при БП является периферическая нейропатия

(ПН). Морфологический субстрат БП – альфа�синуклеин –

был обнаружен в сенсорных и двигательных волокнах

вагуса и языкоглоточном нерве, что сопровождалось их

аксональной дегенерацией у пациентов с дисфагией

(L. Mu et al., 2013). Тельца Леви были выявлены в дорзаль�

ном ядре вагуса, сакральных парасимпатических ганглиях,

кишечной нервной системе, сердечных и тазовых симпа�

тических сплетениях даже у пациентов с ранними стадия�

ми БП (K. Wakabayashi, 1997; S. Orimo et al., 2008; O.�B. Tys�

nes et al., 2010; T.G. Beach, 2010; M.G. Cerosimo, 2012).

Существует мнение, что нейропатия является не только

периферическим проявлением дегенеративного процесса,

но и побочным эффектом терапии БП. Установлено, что

распространенность ПН выше у больных БП, которые по�

стоянно принимают препараты леводопы: она оценивает�

ся разными авторами в 4,8�55% и коррелирует как с общей

принятой дозой леводопы, так и с дозой за определенный

период времени (R. Ceravolo et al., 2013; C. Toth et al., 2010).

Среди возможных механизмов этого явления изучается

влияние леводопатерапии на цикл гомоцистеина/циано�

кобаламина. Преобразование леводопы в дофамин требует

наличия метильных групп, донором которых выступает

аденозилметионин, и эта реакция приводит к образова�

нию нейротоксичного продукта – гомоцистеина. Ремети�

лирование гомоцистеина для его обезвреживания проис�

ходит при участии витамина В12, в альтернативных путях

деградации задействуются метилентетрагидрофолат и пи�

ридоксин (витамин В6). Таким образом, постоянная лево�

допатерапия приводит к исчерпанию источников метиль�

ных групп, дефициту витаминов В6 и В12, фолатов и избы�

точной продукции гомоцистеина.

Недавно было доказано, что у пациентов с БП и ПН,

а также у больных, принимающих леводопу, уровень вита�

мина В12 снижен по сравнению с пациентами, у которых

болезнь не затрагивает периферические нервы. Более того,

существует обратная зависимость дозы леводопы и насы�

щения крови цианокобаламином (F. Mancini et al., 2014).

Несмотря на то что глубокий дефицит В12 в целом не ха�

рактерен для пациентов с БП, при назначении витамин�

ных препаратов было отмечено улучшение неврологичес�

кой симптоматики даже у больных с субклиническим ги�

повитаминозом, на основании чего авторы рекомендуют

выявлять и лечить таких пациентов, при необходимости

определяя более чувствительные маркеры недостаточнос�

ти В12, такие как метилмалоновая кислота (C. Toth, 2010).

В настоящее время обсуждается целесообразность профи�

лактического применения витаминов, особенно у пациен�

тов, использующих системы интрагастрального введения

геля дуодопы, но доказательной базы у этого подхода пока

нет (Y.A. Rajabally et al., 2011; P.P. Urban et al., 2010).

Согласно данным разных авторов распространенность

дефицита витамина В12 среди лиц пожилого возраста ко�

леблется от 5 до 40% в зависимости от того, какие методы

диагностики и референтные значения применялись в ис�

следованиях (J. Lindenbaum et al., 1994; H.W. Baik et al.,

1999; R. Carmel et al., 2000; R. Clarke et al., 2003; S. Loikas et

al., 2007). В старших возрастных группах отмечается высо�

кая распространенность атрофического гастрита и связан�

ной с ним мальабсорбции кобаламина. Пожилые пациен�

ты с когнитивными нарушениями, проживающие в оди�

ночестве, без поддержки близких или в интернатных уч�

реждениях, составляют особую группу риска витаминоде�

фицита из�за недостаточного питания.

Дефицит В12 часто остается нераспознанным, поскольку

клинические проявления очень вариабельны и неспеци�

фичны, длительное время не вызывают беспокойства, рас�

цениваются как естественное старение. Однако длитель�

ный дефицит цианокобаламина при поздней диагностике

приводит к серьезным последствиям.

Для пожилых лиц характерна нейропсихиатрическая

манифестация дефицита В12 в виде парестезий, мышечной

слабости, нарушений походки и равновесия, когнитивных

и поведенческих расстройств при отсутствии гематологи�

ческих отклонений.

Дефицит витамина B12 в митохондриальном цикле ли�

монной кислоты приводит к избыточному образованию

метилмалоновой кислоты, которая является дестабили�

затором миелина, и исчерпанию запасов метионина и

S�аденозилметионина (SAMe) – незаменимых кофакто�

ров синтеза миелиновой оболочки нервных волокон, фос�

фолипидов и нейротрансмиттеров (T. Vogel et al., 2009).

Кроме того, высокий уровень гомоцистеина вследствие

дефицита В12 ассоциируется с прогрессированием атеро�

склероза, что также может повышать риск сосудистых ког�

нитивных нарушений и деменции. Низкий уровень циано�

кобаламина в сыворотке крови ассоциируется с 2�4�крат�

ным повышением риска когнитивного дефицита даже при

отсутствии анемии и макроцитоза (J.H. Lindenbaum et al.,

1988). Согласно результатам кокрановского метаанализа у

пациентов с болезнью Альцгеймера дефицит В12 встречает�

ся достоверно чаще, чем в общей популяции (R. Malouf

et al., 2003).

Другие возможные механизмы причинно�следственной

взаимосвязи витаминодефицита и деменции альцгейме�

ровского типа связаны с участием SAMe в процессах обра�

зования тау�протеина и патологического амилоида. Гипер�

гомоцистеинемия вследствие исключения из рациона ис�

точников кобаламина, пиридоксина и фолатов сопровож�

далась достоверным ускорением накопления амилоида в

коре головного мозга и гиппокампе на модели болезни

Альцгеймера у мышей (J.M. Zhou et al., 2010).

Депрессия является частым проявлением дефицита B12,

что связывают с участием данного витамина в синтезе ней�

ротрансмиттеров посредством регуляции внутриклеточно�

го уровня SAMe. В Роттердамском популяционном иссле�

довании с участием 3884 лиц пожилого возраста дефицит

В12 ассоциировался с повышением вероятности диагнос�

тирования депрессии на 70% (H. Tiemeier et al., 2002).

В ходе рандомизированного двойного слепого исcледо�

вания B�VITAGE (O.P. Almeida et al., 2014) пациентов стар�

ше 50 лет с диагностированным по критериям DSM�IV�TR

депрессивным расстройством распределяли в две группы:

1) циталопрам + витамин B12 (0,5 мг) + фолиевая кислота

(2 мг) + витамин B6 (25 мг); 2) циталопрам + плацебо. При�

ем витаминов способствовал значимому снижению кон�

центрации гомоцистеина в плазме, увеличению содержа�

ния фолатов в эритроцитах и увеличению концентрации

витамина B12 в сыворотке крови по сравнению с исход�

ными уровнями. После 52 недель лечения вероятность ре�

миссии депрессии была выше в основной группе – 85,5

против 75,8% (относительный риск (ОР) = 2,49; 95% дове�

рительный интервал (ДИ) 1,12�5,51). Среди пациентов, до�

полнительно к антидепрессанту принимавших витамины,

реже отмечались рецидивы по сравнению с группой пла�

цебо (OР=0,33; 95% ДИ 0,12�0,94). Результаты дополни�

тельного статистического анализа подтвердили, что

уменьшение концентрации гомоцистеина в плазме крови

было связано с достижением ремиссии к 52�й неделе.

Глубокий дефицит В12 также может манифестировать

психозом с бредом и галлюцинациями. Несмотря на то что

механизмы этого явления достаточно не изучены, замес�

тительная витаминотерапия дает хороший эффект даже

после продолжительного психоза (S. Sabeen, 2009).

Психоз, депрессия и анемия обычно хорошо отвечают

на витаминотерапию, но когнитивный дефицит регресси�

рует не полностью. Чем дольше витаминодефицит остается

недиагностированным и нелеченным, тем меньше шансов

восстановить доболезненный уровень функционирования.

Это отличает течение гиповитаминоза В12 у пожилых людей

от такового у лиц молодого возраста и детей, которые «до�

гоняют» сверстников в развитии и когнитивных способ�

ностях после восстановления депо В12 в организме. 

Традиционно назначается парентеральная терапия ви�

тамином В12, обычно внутримышечные инъекции циано�

кобаламина. Однако пероральная терапия не отличается

по эффективности даже у пациентов с пернициозной ане�

мией или заболеваниями кишечника при условии доста�

точной дозы: 1 мг в сутки в течение месяца для насыщения

депо витамина, затем по 125�250 мкг в сутки в качестве

поддерживающей терапии у пациентов с дефицитом пита�

ния и мальабсорбцией. При пернициозной анемии реко�

мендуется поддерживающая суточная доза 1 мг (E. Andres

et al., 2004).

На сегодняшний день вопрос о профилактической вита�

минотерапии остается открытым. Некоторые эксперты ре�

комендуют назначать поддерживающую дозу витамина В12

всем лицам старше 60 лет ввиду высокой распространен�

ности гиповитаминоза (M. Wolters et al., 2004).

Подготовил Дмитрий Молчанов

Скрытый гиповитаминоз В12 у пожилых лиц: 
необходимы ли скрининг и коррекция?

Периферическая нейропатия, леводопа и дефицит 
витаминов группы В при болезни Паркинсона

Обратите внимание на витаминный статус 
пациентов с сахарным диабетом!

Дефицит витаминов группы В
в неврологической практике: недооцененная угроза

Основные витамины группы В – тиамин (В1), пиридоксин (В6) и кобаламин (В12) – являются универсальными

кофакторами важнейших биохимических циклов, протекающих в каждой клетке организма, в том числе

в нейронах и нервных волокнах. Неврологические проявления гиповитаминоза неспецифичны и не всегда

ярко выражены, но потенциально опасны. В данном обзоре рассмотрены клинически значимые связи

дефицита витаминов группы В с некоторыми неврологическими заболеваниями.  
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ЭЭГ�видеомониторинг – это диагнос�

тическая методика, которая требует зна�

чительных средств и затрат труда, а также

длительного времени. Основана методи�

ка на непрерывной записи ЭЭГ в течение

длительного срока (от нескольких часов

до недели) с одновременной видеозапи�

сью клинических проявлений, которые

позволяют зарегистрировать те или иные

клинические события и оценить био�

электрическую активность головного

мозга в определенный (необходимый для

установления диагноза) отрезок времени

в корреляции с клиническим событием.

Метод также позволяет оценить динами�

ку биоэлектрической активности голов�

ного мозга в течение необходимого для

решения диагностических и терапевти�

ческих задач времени.

Во время этой диагностической проце�

дуры ЭЭГ регистрируется на протяжении

длительного срока под непрерывным ви�

деонаблюдением с синхронизацией

оцифрованной записи ЭЭГ и видеонаб�

людения на компьютере. ЭЭГ�видеомо�

ниторинг является золотым стандартом

диагностики эпилепсии и неэпилепти�

ческих пароксизмальных феноменов.

Адекватное использование методики

возможно только при наличии четко по�

ставленных диагностических задач и

плодотворного сотрудничества между

клиницистом и врачом функциональной

диагностики, который проводит оценку

данных (электрофизиологом).

До настоящего времени специалиста�

ми различного профиля (невропатолога�

ми, психиатрами, терапевтами и др.)

в качестве дополнительного метода об�

следования наиболее часто используется

рутинная ЭЭГ. Этот метод назначается

как для диагностики эпилепсии и диф�

ференциальной диагностики эпилепти�

ческих и неэпилептических пароксиз�

мов, так и при других состояниях, а за�

частую и без особых на то показаний.

Такое широкое применение данного

метода обследования связано с его дос�

тупностью, кажущейся простотой ис�

пользования, неинвазивностью и други�

ми факторами. Действительно, рутинная

ЭЭГ зарекомендовала себя как достаточ�

но информативный и доступный метод,

однако даже при обоснованном назначе�

нии обследования у рутинной ЭЭГ есть

недостатки.

К недостаткам рутинной ЭЭГ отно�

сятся:

– в интериктальной ЭЭГ бодрствова�

ния результаты, не содержащие эпилеп�

тиформных (даже пароксизмальных) фе�

номенов, при записи рутинной ЭЭГ ха�

рактерны для 30�50% пациентов с эпи�

лепсией (Л.Р. Зенков, 2010; Walter van

Emde Boas, 2010);

– исследование стандартной длитель�

ности (до 20 мин) выявляет эпилептичес�

кую активность лишь у 24,5% пациентов,

страдающих эпилепсией; в то же время

17% заключений ЭЭГ содержат вывод

о повышенной судорожной готовности

головного мозга, что в ряде случаев явля�

ется поводом для необоснованного

назначения противосудорожной терапии

(Г.Н. Авакян и соавт., 2006);

– повторная запись рутинной ЭЭГ

уменьшает негативный результат до 30%,

а депривация сна – до 20% (как у взрос�

лых пациентов, так и у детей) (С.К. Евту�

шенко, 2008);

– больные с повторными эпилептичес�

кими приступами могут не иметь эпилеп�

тиформных изменений на накожной

(скальповой) ЭЭГ как вне приступа, так и

в ряде случаев во время приступа (при ме�

дианной височной эпилепсии и при оча�

ге в глубоких отделах лобной доли);

– межприступные изменения на ЭЭГ

встречаются у 6�16% пациентов с псевдо�

эпилептическими приступами, которые

не болеют эпилепсией (S.R. Benbadis,

2008);

– у практически здоровых взрослых и

детей встречается эпилептиформная ак�

тивность в 1�3% случаев (Л.Р. Зенков,

2010).

Необходимо отметить, что ЭЭГ�видео�

мониторинг не устраняет все недостатки

рутинной скальповой ЭЭГ, но в значи�

тельной степени увеличивает диагности�

ческую ценность ЭЭГ�исследования.

Использование ЭЭГ�видеомониторинга

увеличивает продолжительность записи

и повышает вероятность регистрации

приступа, а это повышает вероятность ре�

гистрации пароксизмальной активности.

Длительный ЭЭГ�видеомониторинг по�

зволяет провести корреляцию данных

ЭЭГ и клинической картины приступа,

тем самым предоставляя возможность

уточнить вид приступа, а зачастую и фор�

му заболевания, что, в свою очередь,

определяет тактику лечения. Также ис�

пользование длительного ЭЭГ�видеомо�

ниторинга позволяет неоднократно про�

водить функциональные пробы и запи�

сывать ЭЭГ сна. Это особенно важно при

наличии приступов во время сна, а также

имеет особую значимость в детском воз�

расте с характерными эпилептиформны�

ми ЭЭГ�паттернами сна. Но следует

помнить, что даже пациенты с повторны�

ми эпилептическими приступами могут

не иметь эпилептиформных изменений

на скальповой ЭЭГ как вне приступа, так

и в ряде случаев во время него (при эпи�

лептическом очаге в глубоких отделах

лобной части мозга).

Техническая возможность использова�

ния длительного ЭЭГ�видеомониторин�

га появилась с развитием цифровой ком�

пьютерной ЭЭГ и телеметрической пере�

дачи данных ЭЭГ (хотя в ряде случаев

используются длинные кабели, что огра�

ничивает передвижения пациента и соз�

дает ряд неудобств).

Во время ЭЭГ�видеомониторирования

электроды, находящиеся на волосистой

части головы пациента (а также допол�

нительные электроды), связаны с регист�

рирующим устройством, которое при�

креплено у обследуемого на груди или на

ремне. От регистрирующего устройства

сигналы передаются к цифровому преоб�

разователю посредством длинного кабеля

либо телеметрически. Видеоизображение

записывается с помощью цифровых

видеокамер. Желательно иметь несколь�

ко камер. Одна камера фиксирует обзор�

ное изображение палаты с пациентом;

дополнительная – сфокусирована и по�

зволяет получать увеличенное изображе�

ние больного или частей его тела, она

может быть моторизована. Желательно

также использование сенсор�монохром�

ной камеры, которая обладает хорошим

разрешением, не имеет эффекта «помут�

нения», устойчива к снижению освещен�

ности, а ряд моделей имеют также встро�

енный инфракрасный излучатель.

Помимо регистрации ЭЭГ и видеосиг�

нала необходима возможность регистра�

ции аудиосигнала на протяжении всего

времени исследования. Микрофон дол�

жен обеспечивать непрерывную и качест�

венную регистрацию звуков, издаваемых

пациентом.

Данные ЭЭГ�записи через цифровой

преобразователь (так же, как и данные

цифровых видео� и аудиосигналов) пере�

даются на компьютер и после синхрониза�

ции выводятся на экран. Полученные дан�

ные сохраняются в памяти компьютера и

могут быть воспроизведены в любое время.

Учитывая то, что при проведении

ЭЭГ�видеомониторинга пациенты нахо�

дятся в клинике длительное время и

вынуждены ограничивать себя в пере�

движении в пределах комнаты (а чаще –

в пределах постели), предусматривается

возможность быстрого отключения кабе�

ля от сети для того, чтобы пациент мог

размяться, посетить ванную и туалет,

а также быстрое восстановление работы

системы. При телеметрической записи

такое отключение не требуется.

Оснащение для проведения
ЭЭГ;видеомониторинга

Помещение для проведения ЭЭГ�ви�

деомониторинга должно состоять как

минимум из 2 комнат: палата пациента,

оборудованная видеокамерами и микро�

фоном, и комната для регистрирующих и

записывающих устройств и персонала

(лаборанта ЭЭГ, врача функциональной

диагностики), осуществляющего обсле�

дование, наблюдение и контроль за па�

циентом.

Требования к аппаратуре для проведе�

ния ЭЭГ�видеомониторинга: наличие

многоканального усилителя сигналов,

имеющего возможность записи 16�32�64�

128�канальной ЭЭГ, электрокардиогра�

фии (ЭКГ�канала), датчика дыхания,

электромиографических и электрооку�

лографических каналов. Прибор должен

иметь возможность регистрации и сохра�

нения непрерывной записи в течение не

менее 24 ч.

Сигнал ЭЭГ, видеосигнал и аудиосиг�

нал должны быть синхронизированы, ка�

чество видеозаписи должно позволять

оценить клиническую картину приступа

даже при отсутствии четких эпилепти�

ческих феноменов ЭЭГ�регистрации

иктального события.

Желательно использование специаль�

ного устройства, позволяющего пациенту

отметить изменения своего состояния

(например, нажатие на кнопку при раз�

витии простого сенсорного парциально�

го припадка). Такое же устройство может

использоваться и лаборантом, проводя�

щим исследование для облегчения даль�

нейшей интерпретации врачом функ�

циональной диагностики.

Важным требованием к оборудованию

является возможность просмотра и обра�

ботки ранее записанных исследований

или текущего без прерывания последнего.

Необходимо учитывать следующие

технические особенности проведения

длительного ЭЭГ�видеомониторинга:

– обеспечение качественного наложе�

ния электродов и удержания их позиций

в течение записи (для обеспечения дли�

тельного снятия сигнала должна быть

предусмотрена возможность постоянно�

го обновления коллоидного раствора или

геля с целью поддержания электропрово�

димости сигнала);

– возможность длительного пребыва�

ния в шлеме;

– минимизация дискомфорта пациента.

Для аппаратуры, применяемой для

длительного ЭЭГ�видеомониторинга,

необходимы следующие требования:

• простота использования;

• количество каналов регистрации не

менее 16, расположение ЭЭГ�электродов

по системе 10�20;

• различная скорость записи (7,5; 15 и

30 мм в секунду на одном и том же аппа�

рате);

• достаточный диапазон частот –

от 0 до 100 Гц (гайдлайн Американской

ассоциации нейрофизиологов предпола�

гает минимально возможный диапазон

частот 0,5�70 Гц);

• необходимость доступного отображе�

ния калибровочного сигнала и возмож�

ность измерения импеданса электродов;

• телеметрическая запись (желательно);

• возможность расширения рутинной

ЭЭГ до суточного мониторинга с регист�

рацией ночного сна;

• возможность проведения функцио�

нальных нагрузок: звуковой стимуляции,

фотостимуляции, гипервентиляции.

Возможность как повторного проведе�

ния вышеперечисленных проб во время

мониторинга, так и осуществления до�

полнительных проб, например, со спе�

цифической стимуляцией (чтение, ком�

пьютер, тактильные раздражители и др.),

пробы с депривацией сна;

• возможность замены шлема на клея�

щиеся электроды на том же приборе для

регистрации видео�ЭЭГ;

• дополнительные каналы для регист�

рации окулограммы, ЭКГ, миограммы,

пульсограммы и т.п.;

• защита от некоторых физических

артефактов;

ЭЭГ;видеомониторинг и его роль в эпилептологии
В последнее время электроэнцефалографический видеомониторинг (ЭЭГ�видеомониторинг) стал стандартной
процедурой во всех центрах, специализирующихся на лечении эпилепсии в Европе, и становится все более доступным
в неврологических стационарах. В Украине также есть несколько центров, в которых уже возможно проведение
указанного обследования. Это послужило основанием для составления авторами данной публикации методических
рекомендаций, утвержденных Министерством здравоохранения Украины в 2013 г. В качестве прототипа были
использованы рекомендации по написанию заключения ЭЭГ�видеомониторинга Американского общества
клинической нейрофизиологии (http://www.acns.org/pdf/guidelines/Guideline�7.pdf). В данном обзоре сделана попытка
обобщить информацию о принципах метода, его диагностических возможностях, требованиях к интерпретации
результатов обследования. Также обзор основан на собственном клиническом опыте авторов, который включает
обследования более 350 пациентов различных возрастов с эпилепсией и другими пароксизмальными состояниями.

А.Е. Дубенко 

А.Е. Дубенко  , д.м.н., профессор, Т.Л. Шейнина   , к.м.н., В.И. Харитонов , к.м.н.
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3 Киевская городская психоневрологическая больница № 1; 4 Медицинский центр «Нейрон»
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• электрическая безопасность паци�

ента во время исследования;

• программное обеспечение, позволя�

ющее реально вычленить частотно�амп�

литудные характеристики, а также обес�

печивающее просмотр записи в конкрет�

ные временные интервалы и в опреде�

ленных физиологических состояниях;

• возможность изменения монтажа

электродов при обработке полученных

данных;

• возможность записи на диск наибо�

лее информативных фрагментов;

• запись должна быть воспроизводи�

мой на любом компьютере.

Обеспечение безопасности пациента
Сотрудники, проводящие обследова�

ние, должны быть хорошо обучены в ока�

зании неотложной медицинской помо�

щи пациентам.

Основным направлением обеспечения

безопасности проведения ЭЭГ� видеомо�

ниторинга должно быть предотвращение

травм.

Около 75% инцидентов у больных

эпилепсией связано с падением во вре�

мя приступа. Каждый десятый из этих

пациентов падает более чем один раз, и

2% от всех падений приводят к травме.

В новых больницах (преимущественно

в одно� или двухместных палатах с от�

дельной ванной) ванная комната была

выделена в качестве места высокого

риска для падения (J.I. Sirven,

J.M. Stern, 2010).

Пациенты с неврологическими забо�

леваниями также имеют высокий риск

травматизма в связи с нарушениями

в двигательной сфере, нарушениями ко�

ординации движений, приемом препара�

тов, оказывающих тормозящее влияние

на нервную систему, сенсорным дефици�

том и др.

Скальповые электроды также должны

быть тщательно фиксированы и легко

удаляться, чтобы обеспечить пациенту

удобство и безопасность (R. Jarrar et al.,

2011; F. Berlin et al., 2011).

Необходимо обеспечить электричес�

кую безопасность специализированного

оборудования для мониторинга и непре�

рывно осуществлять мероприятия для

предотвращения любой опасности пора�

жения пациента электрическим током.

Обычно при проведении ЭЭГ�видео�

мониторинга используется следующий

протокол обследования:

– фоновая запись в состоянии рас�

слабленного бодрствования (не менее

20 мин);

– проба с открыванием глаз;

– проба с гипервентиляцией в течение

3 мин;

– проба с фотостимуляцией (рекомен�

дуется использование следующих частот:

1, 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 18, 20, 60, 50, 40,

30 и 25 Гц); вспышки предъявляются от�

дельными сериями продолжительностью

10 с для каждой частоты, с интервалом

между сериями не менее 7 с. В каждой се�

рии стимуляция начинается с открыты�

ми глазами, глаза закрываются через

5 с после начала серии. Общая длитель�

ность составляет максимум 6 мин у паци�

ентов без фотопароксизмальной реакции

(при возникновении фотопароксизмаль�

ного ответа стимуляция прекращается);

– мониторинг.

Данные рекомендации по проведению

обследования соответствуют рекоменда�

циям Американской клинической ней�

рофизиологической ассоциации (ACNS)

Guideline One: Minimum Technical

Requirements for Performing Clinical

Electroencephalography; Guideline Twelve:

Guidelines for Long�Term Monitoring for

Epilepsy. Возможно также проведение об�

следования с использованием специфи�

ческих провоцирующих факторов (чте�

ние, внезапные раздражители и т.п.), де�

привации сна, сокращенного варианта

без фотостимуляции и т.п.

Обычно пациент, которому ранее были

назначены антиконвульсанты, продол�

жает их прием по обычной схеме. Но

в некоторых случаях (по назначению

врача и с согласия пациента) в зависи�

мости от цели исследования возможна их

отмена или ограничение накануне и в хо�

де исследования.

Наиболее распространенными явля�

ются два типа мониторинга:

• амбулаторная процедура с продол�

жительностью от 6 до 8 ч (дневной мони�

торинг или во время ночного сна);

• стационарный мониторинг, который

продолжается в течение ≥24 ч.

Показания к проведению 
ЭЭГ;видеомониторинга

Проведение ЭЭГ�видеомониторинга

является дорогостоящим и технически

сложным видом обследования как для

медицинского персонала, так и для па�

циента. В связи с этим должны быть

определены четкие возможности данно�

го вида обследования и вытекающие от�

сюда показания для его проведения:

• диагностика эпилепсий и эпилепти�

ческих синдромов;

• первый судорожный приступ;

• дифференциальная диагностика

эпилептических и неэпилептических

пароксизмов;

• фармакорезистентные приступы

(с целью выявления псевдоэпилептичес�

ких пароксизмов или уточнения формы

эпилепсии);

• наличие в клинической картине

эпилептических и неэпилептических

пароксизмов;

• определение степени компенсации

эпилепсии;

• дифференциальная диагностика на�

рушений сна;

• диагностика эпилептических непар�

оксизмальных расстройств, связанных

с эпилептиформной активностью во сне;

• контроль эффективности лечения;

• медикаментозная ремиссия (объек�

тивная констатация ремиссии);

• подготовка к отмене терапии анти�

конвульсантами;

• решение вопроса об оперативном

лечении эпилепсии;

• прогрессирующие когнитивные и

поведенческие расстройства у детей;

• решение экспертных вопросов.

Роль ЭЭГ;видеомониторинга
в постановке диагноза эпилепсии

Параллельная регистрация клиничес�

кой картины припадка и ЭЭГ�данных

в ряде случаев может позволить уточнить

не только тип припадка, но и форму эпи�

лепсии.

Также использование этого метода по�

вышает вероятность найти эпилепти�

формные феномены, даже если во время

записи не регистрируется приступ.

Метод позволяет определить наличие

нескольких очагов эпилептиформной

активности.

Показаниями к проведению длитель�

ного ЭЭГ�видеомониторинга у больных

с неустановленным диагнозом являются

дифференциальная диагностика эпилеп�

тических и неэпилептических пароксиз�

мов (вегетативные нарушения, наруше�

ния сердечного ритма, цереброваскуляр�

ные заболевания, интоксикации, дисме�

таболические расстройства, мигрень, на�

рушения сна, вазовагальные синкопы,

вестибулярные расстройства, тревожные

расстройства, панические атаки, психо�

генные припадки, кратковременные

психотические эпизоды, соматоформ�

ные расстройства).

Прежде всего проведение длительного

ЭЭГ�видеомониторинга требуется в це�

лях дифференциальной диагностики

эпилептических и неэпилептических

пароксизмов, когда рутинная ЭЭГ не

выявляет нарушений биоэлектрической

активности.

Эффективность рутинной ЭЭГ в диа�

гностике эпилепсии и дифференциаль�

ной диагностике пароксизмальных

состояний, по мнению разных авторов,

составляет от 30 до 50%. Кроме того, сле�

дует учитывать то, что эпилептиформная

активность регистрируется у 1�3% прак�

тически здоровых взрослых и до 7�10%

детей и подростков (P.N. Modur et al.,

2008).

Следовательно, для дифференциаль�

ной диагностики приступов необходи�

мым является проведение корреляции

ЭЭГ�данных с клинической картиной

приступа. При этом удлинение времени

записи увеличивает вероятность регист�

рации приступа. Даже при отсутствии ре�

гистрации иктального события длитель�

ная запись ЭЭГ позволяет значительно

лучше оценить электрогенез головного

мозга. Отсутствие в течение суток эпи�

лептиформной активности может

служить косвенным подтверждением не�

эпилептической природы тех или иных

симптомов (фуга, амнезия, транс), но не

наоборот – наличие эпилептиформной

активности не может быть доказательст�

вом эпилептической природы этих симп�

томов без наличия более облигатных симп�

томов, подтверждающих эпилепсию.

Длительный ЭЭГ�видеомониторинг

позволяет оценить биоэлектрическую

активность не только в состоянии бодр�

ствования, но также во время сна, засы�

пания и пробуждения. Следовательно,

проведение длительного ЭЭГ�видеомо�

ниторинга позволяет отдифференциро�

вать те или иные специфические нару�

шения сна от эпилептических феноме�

нов. Видеорегистрация события дает

возможность клинически оценить симп�

томатику, возникающую при переходных

состояниях сон�бодрствование, и отдиф�

ференцировать ее от эпилептических фе�

номенов. Кроме того, наличие дополни�

тельных каналов (дыхание, окулограмма,

миограмма) позволяет сопоставить воз�

никающие феномены с определенными

фазами сна.

У больных с фармакорезистентной

эпилепсией в 15�20% клинических слу�

чаев наблюдается коморбидность эпи�

лептических и неэпилептических парок�

сизмальных состояний. При наличии

в клинике эпилептических и неэпилеп�

тических приступов применение ЭЭГ�

видеомониторинга позволяет определить

наличие неэпилептических пароксизмов

и степень компенсации эпилептического

процесса.

При наличии длительной клиничес�

кой ремиссии у пациента для решения

вопроса о дальнейшей терапевтической

тактике необходимо понимание состоя�

ния электрогенеза головного мозга в те�

чение длительного времени. Только фик�

сация длительной записи ЭЭГ (≥24 ч) по�

зволяет определить степень компенса�

ции эпилепсии, вероятность длительной

устойчивой медикаментозной ремиссии,

что является обязательным для решения

вопроса об уменьшении или отмены ме�

дикаментозной терапии противоэпилеп�

тическими препаратами.

Проведение ЭЭГ�видеомониторинга

позволяет установить роль морфологи�

ческого церебрального очага в эпилепто�

генезе и позволяет определить наличие

нескольких очагов эпилептиформной ак�

тивности (что особенно важно для реше�

ния вопроса оперативного лечения).

В педиатрической практике проведе�

ние длительного ЭЭГ�видеомониторин�

га в ряде случаев позволяет установить

эпилептическую природу прогрессиру�

ющих когнитивных и поведенческих

расстройств, а также подобрать адекват�

ную терапию и оценить ее эффектив�

ность.

Анализ оценки обследований 142 де�

тей и 165 взрослых с подозрением на

эпилепсию или с установленной эпилеп�

сией показал следующие результаты.

Среди обследованных детей:

– подтвержден диагноз эпилепсии –

57 больных;

– установлен неэпилептический ха�

рактер пароксизмов – 12 пациентов;

– диагностированы специальные син�

дромальные формы – 20 больных (гене�

рализованная идиопатическая эпилеп�

сия с изолированными тонико�клони�

ческими приступами – 2 случая; мезо�

темпоральная эпилепсия – 1; роланди�

ческая эпилепсия – 3; синдром Веста – 4;

Синдром Ретта – 1; детская абсанс�эпи�

лепсия – 3; синдром Панайотопулоса – 2;

синдром дефицита Glut1 – 1; эпилепсия

с электрическим статусом сна – 3);

– уточнен тип и семиология эпилепти�

ческого припадка – 85 больных.

У взрослых пациентов:

– верифицирована впервые диагнос�

тированная эпилепсия – 8 больных;

– уточнен тип и семиология эпилепти�

ческого припадка – 95 пациентов;

– исключен эпилептический характер

патологии – 12 больных;

– определено наличие неэпилептичес�

ких пароксизмов у больных с верифици�

рованной эпилепсией – 13 пациентов;

– оценена эффективность медикамен�

тозного лечения – 25 больных;

– оценена эффективность хирургичес�

кого лечения – 3 пациента.

Как видно из представленных данных,

применение ЭЭГ�видеомониторинга

в большинстве клинических случаев по�

зволяет решить многие актуальные во�

просы клинической эпилептологии.

Противопоказаний для проведения

ЭЭГ�видеомониторинга не существует.

Противопоказано проведение функ�

циональной пробы с 3�минутной гипер�

вентиляцией пациентам:

– с недавно перенесенным инсультом;

– с субарахноидальным кровоизлия�

нием;

– с кардиальной патологией и сердеч�

ной недостаточностью любой степени

тяжести;

– с тяжелыми заболеваниями дыха�

тельных путей и легких;

– с серповидноклеточной анемией;

– с тяжелой артериальной гипертензией. 

Таким образом, проведение длитель�

ного ЭЭГ�видеомониторинга имеет ши�

рокий круг показаний, четкие преиму�

щества перед рутинной ЭЭГ и должно за�

нять заслуженное место среди методов

обследования. Проведение такого дли�

тельного и трудоемкого исследования

требует также особых подходов к трак�

товке полученных данных. Внедрение

ЭЭГ�видеомониторинга не должно дис�

кредитировать этот диагностический ин�

струмент. Специалист, который занима�

ется трактовкой полученных данных,

должен иметь соответствующую подго�

товку и высокую квалификацию. При

проведении длительного мониторинга

(в отличие от рутинной ЭЭГ) обследуе�

мый может передвигаться по комнате,

смотреть телевизор, принимать пищу,

разговаривать и т.п. Такая активность па�

циента вызывает ряд артефактов, кото�

рые необходимо выделять специалисту и

учитывать в интерпретации результатов.

Кроме того, при длительном (≥24 ч) мо�

ниторинге регистрируются разные фи�

зиологические состояния пациентов –

бодрствование, сон, переходные состоя�

ния, также имеющие свои особенности

на ЭЭГ.

Интерпретация и особенности 
расшифровки данных

Анализ полученных при длительном

ЭЭГ�видеомониторинге данных прово�

дится с учетом всех функциональных

проб и состояний пациента во время за�

писи. Помимо традиционного анализа

фоновой биоэлектрической активности

головного мозга, а также изменения ее

Продолжение на стр. 36.
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при стандартных функциональных про�

бах, при проведении данного вида об�

следования появляется возможность

проследить динамику изменений функ�

циональной активности головного моз�

га в течение суток при разных видах де�

ятельности (чтении, разгадывании

кроссвордов, играх, переходных состоя�

ниях сон�бодрствование и во время

сна).

При длительном ЭЭГ�видеомонито�

ринге отграничение биоэлектрической

активности мозга от физиологических

артефактов сопряжено с определенны�

ми трудностями.

Помимо артефактов, регистрируемых

при традиционной ЭЭГ, обычно встре�

чаются следующие виды артефактов:

1. Биологические – движения глаз,

мигания, мышечное напряжение, ЭКГ,

дыхание, потливость, тремор и такие

движения, как жевание, разговор, чист�

ка зубов, глоссокинетический (глота�

тельный) артефакт.

2. Механические или внешние:

а) основные механические артефакты

телеметрии происходят от нарушения

контакта между электродом и скальпом

(движение электродов или периодичес�

кое отключение провода, индуцирован�

ное движениями тела пациента, допол�

нительные артефакты от движения са�

мого кабеля);

б) артефакты, возникающие в резуль�

тате почесывания волосистой части го�

ловы, ритмичных движений головы или

конечности, должны быть дифферен�

цированы от иктальных разрядов;

в) наиболее часто встречающимся ар�

тефактом внешнего происхождения при

поверхностных записях является сете�

вая наводка 50 или 60 Гц; источником

артефактов могут быть электромагнит�

ные поля от располагающихся побли�

зости вентиляторов, кондиционеров,

флуоресцентных ламп, аппаратов внеш�

него дыхания; одной из причин являет�

ся «сплетение» проводов;

д) артефакты могут появляться также

от электростатических потенциалов

одежды окружающих, телефонных

звонков.

3. Инструментальные:

a) любые части записывающей и вос�

производящей аппаратуры – электро�

ды, провода, усилители и т.д. – могут

быть источником артефактов;

б) частым источником ложных ком�

понентов являются неустойчивость

электрода, контакты разнородных ме�

таллов. Иногда это приводит к форми�

рованию ложного паттерна «ритмичес�

кой медленной активности».

Персонал должен знать наиболее час�

то встречающиеся артефакты активного

бодрствования, нормальные паттерны

сна.

При интерпретации необычных или

сомнительных ЭЭГ�событий во время

проведения ЭЭГ�видеомониторинга

(особенно в ситуациях, когда поведение

пациента в момент возникновения та�

кого рода активности невозможно вери�

фицировать на предмет исключения ар�

тефактной природы паттерна) рекомен�

дуется трактовать данные крайне осто�

рожно. Если поведение больного труд�

но для верификации, рассматривать

ритмические разряды как проявление

эпилептического приступа можно толь�

ко при наличии четкого и определенно�

го эпилептиформного спайк�волнового

паттерна, коррелирующего с типичным

иктальным развитием (при парциаль�

ных и судорожных приступах икталь�

ные разряды обычно начинаются с низ�

ковольтной быстрой активности, затем

становятся выше по амплитуде и замед�

ляются), типичного постиктального за�

медления, соответствующих нарушений

в других участках ЭЭГ, а также соответ�

ствующих записей в дневнике пациента

или окружающих.

Интериктальные эпилептиформные

нарушения ЭЭГ должны идентифици�

роваться как таковые, если подобные

изменения встречаются неоднократно

как независимые компоненты в безар�

тефактных участках ЭЭГ. Острые вол�

ны, которые встречаются только во вре�

мя активного бодрствования, должны

интерпретироваться как аномальные

с очень большой осторожностью.

Иногда артефакты могут предоста�

вить ценную диагностическую инфор�

мацию (например, миоклонии, нистагм

и т.д.).

Межприступная ЭЭГ при длительной

записи может дать полезную информа�

цию в плане подтверждения диагноза

эпилепсии, а также решения вопроса

отмены противоэпилептического лече�

ния при регистрации (или отсутствии)

четких эпилептиформных разрядов.

Отсутствие эпилептиформной актив�

ности в течение суток у пациентов

с частыми приступами (даже в случае

отсутствия иктального события) ставит

под сомнение эпилептиформный ха�

рактер приступов. Отсутствие в течение

суток эпилептиформной активности

может быть косвенным подтверждени�

ем неэпилептического происхождения

тех или иных симптомов (фуга, амне�

зия, транс), но не наоборот – наличие

этой активности не может быть доказа�

тельством эпилептического происхож�

дения указанных симптомов без нали�

чия других клинических проявлений

эпилепсии.

Основная задача длительного ЭЭГ�

видеомониторинга – это корреляция

поведения пациента с данными ЭЭГ.

Клинические и ЭЭГ�данные взаимно

дополняют друг друга.

При интерпретации данных ЭЭГ и от�

несении возникающих отклонений к па�

тологическим необходимо проводить

корреляцию с видеозаписью поведения

обследуемого. Так, возникающие при

дремоте BETS разряды, POSTS разряды,

ритмические тета�волны, гипнагогичес�

кая гиперсинхрония у детей и т.д. могут

ошибочно интерпретироваться как эпи�

лептиформные феномены.

Неясное, причудливое иктальное по�

ведение, которое с трудом определяется

как приступ, можно адекватно иденти�

фицировать при наличии одновремен�

ных эпилептиформных разрядов на

ЭЭГ. И, наоборот, видеорегистрация

классических клинических проявлений

приступа может быть достаточной для

диагностики эпилепсии даже в отсутст�

вие четких эпилептиформных наруше�

ний во время данного эпизода.

Используя программные возможнос�

ти просмотра, необходимо получить де�

тальную характеристику временной по�

следовательности поведения пациента

во время каждого клинического эпизо�

да. Особое внимание обращается на по�

следовательность и характер моторной

активности, вербализации, ответов на

стимулы и другие важные в клиничес�

ком аспекте признаки.

Иктальные события иногда бывает

трудно верифицировать как таковые вви�

ду того, что приступы не всегда легко

распознать с помощью мониторинга; да�

же родители не всегда могут зарегистри�

ровать приступ у собственных детей.

ЭЭГ�запись должна изучаться пол�

ностью.

Верификация простого парциального

приступа и статуса простых парциальных

припадков может быть очень тонкой и во�

обще не иметь ЭЭГ�коррелятов. При воз�

никновении во время видеонаблюдения

в поведении ребенка моментов, которые

могут быть приняты за эпилептический

приступ или какое�нибудь иное состоя�

ние, дополнительно используются тесты

для проверки состояния памяти. Однако

следует отметить, что в случае отсутствия

амнезии нормальная ЭЭГ не исключает

наличия простых парциальных приступов.

Диагноз психогенных неэпилептичес�

ких приступов может быть некоррект�

ным у пациентов с простыми парциаль�

ными приступами без ЭЭГ�коррелятов,

которые появляются только при наруше�

нии сознания. В таком случае постановка

диагноза является трудной задачей, но

опытный клиницист должен знать о та�

ких вариантах.

При дифференцировании эпилепти�

ческих и неэпилептических психогенных

приступов во время регистрации присту�

па на ЭЭГ могут появляться множествен�

ные артефакты, практически перекрыва�

ющие фоновую запись, однако даже на

небольших чистых от артефактов участ�

ках можно зарегистрировать альфа�

активность, свидетельствующую о сохра�

ненном сознании у пациента. Кроме

того, отсутствие острых волн в предшест�

вующей приступу активности на ЭЭГ и

характерного замедления непосредст�

венно после приступа отражает неэпи�

лептический характер эпизода.

Нормальная неэпилептиформная био�

электрическая активность может регист�

рироваться при неэпилептических при�

ступах, а также в редких случаях при не�

которых простых парциальных припад�

ках и лобных комплексных парциальных

медиобазальных приступах. Однако если

на видеозаписи и в присутствии персона�

ла лаборатории пациент демонстрирует

генерализованный тонико�клонический

приступ, а на ЭЭГ в это время не регист�

рируется характерная эпилептиформная

активность, то данный иктальный эпи�

зод следует расценивать как неэпилепти�

ческий.

При этом следует отметить, что нали�

чие неэпилептических приступов при

проведении длительного ЭЭГ�видеомо�

ниторинга не означает, что у пациента

в другое время может не возникать эпи�

лептических пароксизмов. В то же время

межприступная ЭЭГ больных с неэпи�

лептическими приступами может содер�

жать эпилептиформные разряды, хотя

иктальная запись не содержит электрог�

рафических эпилептиформных элемен�

тов.

Постприступные изменения могут

представлять диагностические проблемы,

особенно для неопытных врачей. В част�

ности, постприступный психоз возникает

в той ситуации, когда у пациентов регист�

рируются более частые и более тяжелые

припадки, чем обычно. Поскольку латент�

ный период может продолжаться в тече�

ние дней, то начало постприступного пси�

хоза может остаться незамеченным или не

быть признанным в качестве психоза, осо�

бенно у пациентов, у которых ранее не ре�

гистрировались психотические состояния.

Если ЭЭГ�видеомониторинг проводится

без консультации психиатров, данный

психотический эпизод может рассматри�

ваться как приступ, а не как психическое

состояние.

Особенности ЭЭГ;видеомониторинга
в детском возрасте

ЭЭГ�видеомониторинг у детей ис�

пользуется с той же целью, что и у взрос�

лых, а именно – идентифицировать при�

роду пароксизмального феномена, то

есть установить, является ли эпизод со�

стоянием эпилептического круга (если

ответ «да», то необходимо определить

вид припадка и форму эпилепсии). В дет�

ской практике это обследование прово�

дится также для оценки эффективности

проведенной терапии (выявление изме�

нения частоты и выраженности эпилеп�

тиформных феноменов по сравнению

с предыдущими мониторингами).

Технически при накладывании элект�

родов возможно наложение меньшего

количества электродов (9, 13, 17 – в зави�

симости от наличия и вида электродных

систем), поскольку площадь поверхнос�

ти головы ребенка значительно меньше,

чем у взрослого. Однако ведущие специ�

алисты рекомендуют накладывать все

электроды (n=21) согласно системе 10�20

для получения адекватной пространст�

венной резолюции.

В настоящее время нет однозначного

ответа относительно предпочтительного

использования шапочки или клеящихся

электродов для записи ЭЭГ. Клеящиеся

электроды обеспечивают более качест�

венную запись, но при длительных запи�

сях клей и сами электроды (вследствие

тесного контакта) могут вызывать выра�

женное раздражение кожи ребенка, что

приводит к появлению беспокойства па�

циента и даже, возможно, приостановке

проведения исследования. Использова�

ние шапочки лучше переносится детьми,

но качество записи несколько хуже.

Во время сна электроды могут сдвигаться

или даже отходить от поверхности кожи,

что, в свою очередь, существенно нару�

шает возможность правильной интер�

претации данных ЭЭГ.

Проведение ЭЭГ�видеомониторинга

у детей необходимо осуществлять с со�

гласия и при непосредственном участии

родителей, а при их отсутствии – лиц,

опекающих ребенка, для создания опти�

мальных условий для обследуемого.

Во время проведения исследования ре�

бенок должен чувствовать себя комфорт�

но. Кроме того, родители обычно знают,

как выглядят пароксизмальные состоя�

ния, и могут вовремя указать на них, что

облегчит трактовку записи, и в частности

данного феномена.

Принимая решение о привлечении ро�

дителей к процессу записи мониторинга,

доктор должен учитывать, что кроме по�

мощи они могут создать ряд дополни�

тельных проблем, поэтому перед прове�

дением мониторинга родители должны

быть подробно проинструктированы по

поводу того, что делать и где стоять во

время записи (не находиться близко к ре�

бенку и не закрывать его от записываю�

щей камеры).

Помощь во время появившегося парок�

сизмального эпизода должны оказывать

медработники, которые сделают это, не

нарушая процесс видео� и ЭЭГ�записи.

При интерпретации записи необхо�

димо учитывать особенности течения

эпилепсии у детей и наличие специфич�

ных для детского возраста форм заболе�

вания, которые не встречаются у взрос�

лых (роландическая, синдром Гасто,

синдром Панайотопулоса и т.д.), и не�

эпилептических пароксизмальных

состояний, которые также не наблюда�

ются во взрослом возрасте (пароксиз�

мальное доброкачественное вертиго,

пароксизмальный тонический взгляд

вверх и т.д.).

Продолжение. Начало на стр. 34.
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Требования к формулировке заключения
по результатам длительного
ЭЭГ;видеомониторинга

Заключение о проведенном длитель�

ном ЭЭГ�видеомониторинге должно

быть дано высококвалифицированным

специалистом по ЭЭГ�обследованию,

который четко понимает цели и задачи

проведения такого длительного и трудо�

емкого исследования.

Анализ полученных данных должен

включать как анализ видеонаблюдения за

пациентом (особенно в случаях, когда

было зарегистрировано клинически зна�

чимое событие), так и анализ длительной

записи ЭЭГ с учетом физиологического

состояния пациентов – бодрствование,

сон, засыпание, пробуждение, реакций

на физиологические нагрузки, а также

корреляции между данными видеонаб�

людения и ЭЭГ�показателями.

Необходимо отметить, что заключение

ЭЭГ�видеомониторинга должно по воз�

можности отвечать на основные вопро�

сы, поставленные клиницистом перед

специалистом, который интерпретирует

данные указанного обследования. Необ�

ходимо отметить, что все доступные ру�

ководства, посвященные длительному

ЭЭГ�видеомониторингу, не содержат

четкого алгоритма касательно заключе�

ния ЭЭГ�видеомониторинга. Но по

данным руководства Американской

национальной ассоциации эпилептоло�

гических центров (NAEC), Американ�

ской клинической нейрофизиологичес�

кой ассоциации (ACNS) и Международ�

ной противоэпилептической лиги

(ILAE), требования к заключению ре�

зультатов ЭЭГ�видеомониторинга во

многом пересекаются и позволяют сфор�

мулировать наиболее общие требования

к заключению результатов длительного

ЭЭГ�видеоисследования.

Заключение должно содержать краткое

описание клинической ситуации и пока�

зания, с которыми пациент был направ�

лен для проведения длительного ЭЭГ�ви�

деомониторинга (уточнения диагноза,

уточнения характера припадка, прехи�

рургического исследования и т.п.). Жела�

тельно предоставить краткое описание

данных анамнеза, статуса, данных других

дополнительных методов обследования,

указать принимаемые медикаменты и

стабильность режима во время проведе�

ния исследования.

В заключении должны быть описаны

основные технологические аспекты про�

ведения записи – количество каналов за�

писи ЭЭГ, тип и расположение электро�

дов (скальповые, сфеноидальные, интра�

краниальные, наличие дополнительных

каналов записи – электромиографичес�

кого, ЭКГ и т.п.), использование ручной

или автоматизированной системы для

фиксации припадков или других клини�

ческих событий. Необходимо указать на�

личие или отсутствие фиксации допол�

нительных параметров (оксигенометрия,

оценка сна, артериального давления, мо�

ниторинг сердечного ритма). Также дол�

жны быть детально описаны предостав�

ленные функциональные нагрузки.

Описание данных, обнаруженных при

ЭЭГ�исследовании, должно включать де�

тальное описание ЭЭГ�паттернов сна и

бодрствования, неэпилептических пато�

логических паттернов, артефактов и

оценку общего качества записи. Кроме

того, должна быть описана частота встре�

чаемости, характеристика, локализация и

дальнейшее распространение интерик�

тальных эпилептиформных нарушений.

Особое внимание должно быть уделено

детальному описанию поведения больно�

го и электрографической характеристике

иктального события.

При описании поведения пациента не�

обходимо детально зафиксировать, что

предшествовало приступу, описать пове�

дение больного во время приступа,

указать продолжительность и дать

подробную характеристику окончания

эпизода. Кроме того, необходимо указать

особенности поведения, способность па�

циента реагировать на окружающую дей�

ствительность, ориентироваться в месте и

времени, описать состояние его речи, па�

мяти, наличие или отсутствие двигатель�

ной активности, состояние других невро�

логических функций.

Электрографические показатели долж�

ны включать описание фоновой актив�

ности, эпилептиформные (или другие)

изменения биоэлектрической активнос�

ти, предшествующей припадку, характер,

паттерн и локализацию иктальных элек�

трографических изменений, распростра�

нение и окончание (затухание) активнос�

ти при окончании припадка и подробные

описания постиктальных изменений

ЭЭГ. Обязательно должна быть указана

длительность припадка, а также значи�

мые клинические и ЭЭГ�изменения.

Должна быть указана временная связь

клинической манифестации припадка и

иктальных электрографических событий.

При интерпретации полученных дан�

ных необходимо учитывать корреляции

визуальных и электрографических дан�

ных. Если у больного во время записи на�

блюдался эпилептический припадок, его

следует по возможности классифициро�

вать согласно классификации ILAE с под�

тверждением ЭЭГ�данными. Если клини�

чески припадок зафиксирован не был, не�

обходимо четкое заключение о наличии

патологических форм биоэлектрической

активности, как эпилептиформной, так и

неэпилептиформной. При интерпрета�

ции результатов необходимо учитывать

данные и диагностические задачи, кото�

рые были предоставлены клиницистом

при направлении больного на ЭЭГ�ви�

деомониторинг, а также наличие тех или

иных специфических ЭЭГ�феноменов.

В заключение необходимо отметить,

что адекватное использование ЭЭГ�ви�

деомониторинга возможно только при

наличии четко поставленных диагности�

ческих задач и тесного сотрудничества

клинициста и врача функциональной ди�

агностики, который проводит ЭЭГ�ви�

деомониторинг. Возможность параллель�

ной регистрации клинической картины

пароксизмального состояния и ЭЭГ�ха�

рактеристик пациента позволяет прово�

дить дифференциальную диагностику

пароксизма, установить эпилептическую

либо неэпилептическую природу парок�

сизма, определить тип эпилептического

припадка, а также установить наличие

коморбидных неэпилептических припад�

ков у больных с установленной эпилеп�

сией. Возможности ЭЭГ�видеомонито�

ринга не ограничены только видеорегис�

трацией события. Запись ЭЭГ даже

в течение суток значительно повышает

возможности подтверждения наличия

эпилептической активности и установле�

ния ее характера, а также подтверждает

или отрицает соответствие морфологи�

ческого церебрального очага эпилепто�

генному.

Заключение результатов ЭЭГ�видео�

мониторинга должно быть унифициро�

ванным, но при этом содержать ответы

на вопросы клинициста. К бумажному

варианту заключения обязательно дол�

жен прилагаться электронный носитель,

который содержит наиболее показатель�

ные и значимые для диагностики фраг�

менты. Электронный носитель должен

быть доступным для просмотра. Оптими�

зация, унификация и стандартизация ис�

пользования данной диагностической

методики в практической деятельности

неврологов, психиатров, а также врачей

общей практики позволят улучшить ка�

чество диагностики как эпилепсии, так и

неэпилептических пароксизмальных со�

стояний, повысить эффективность лече�

ния, оценить клиническое течение и ка�

чество ремиссии заболевания.
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Безперечно, пізнавальний процес у різ�

ні періоди життя виявляється неоднаково.

З віком його темп знижується: уповільню�

ється засвоєння нових навичок і знижу�

ється швидкість психічних процесів. За�

своївши нову програму або нові навички,

літня людина користуватиметься ними так

само впевнено, як і молода. Тим часом

зниження соціальної, побутової та профе�

сійної адаптації різного ступеня виражен�

ня внаслідок порушення пізнавальних

функцій – завжди прояв хвороби.

Поширеною і помилковою є точка зору,

що КР у літньому віці є віковою нормою.

Вікову норму, безперечно, слід враховува�

ти під час оцінки когнітивного статусу па�

цієнта, однак вікова зміна когнітивних

функцій ніколи не призводить до дезадап�

тації. Зміни у пізнавальному процесі за�

лежно від віку в основному стосуються йо�

го швидкості і проявляються у сповіль�

ненні темпів виконання поставлених за�

вдань, виникненні труднощів при засво�

єнні нових інструкцій, а також розумовою

і поведінковою ригідністю: літні люди

важче переносять переїзди, нерідко боліс�

но реагують на зміну обстановки і неохоче

розлучаються зі старими речами та зміню�

ють звичний розпорядок дня. Проте ці

прояви не є прерогативою літнього віку:

встановлено, що зниження швидкості пі�

знавального процесу розпочинається в се�

редньому у віці 30�35 років. Зміна пізна�

вальних функцій у межах вікової норми

ніколи не призводить до порушень

пам’яті. Якщо у пацієнта спостерігаються

зниження пам’яті, клінічно значущі КР,

тим більше деменція різного ступеня ви�

раження, лікар завжди має припустити на�

явність у нього того чи іншого захворю�

вання.

Когнітивні розлади часто проявляються

при цукровому діабеті, гіпотиреозі, інших

соматичних патологіях (порушеннях сер�

цевого ритму, недостатності кровообігу

головного мозку внаслідок серцевої пато�

логії і серцевої недостатності; гострій і

хронічній патологіях печінки; уремії; хро�

нічному обструктивному захворюванні

легень). До КР часто призводять екзогенні

інтоксикації (алкоголізм, наркоманія,

вживання психотропних засобів, викори�

стання препаратів без урахування їх взає�

модії). Традиційно КР виявляють при он�

кологічних захворюваннях як наслідок

прямого впливу пухлини (пухлина голов�

ного мозку, канцероматоз мозкових обо�

лонок, стан після хіміо� або променевої

терапії, ракова інтоксикація), так і знач�

ною мірою супутніх емоційних розладів.

У кожного пацієнта з онкологічною пато�

логією відзначається депресія як реакція

на тяжке, потенційно небезпечне захво�

рювання і складне лікування. Без ураху�

вання цієї складової і адекватної лікарсь�

кої, психологічної корекції та психологіч�

ної підтримки забезпечити задовільну

якість життя онкологічним пацієнтам, не�

залежно від тяжкості захворювання,

неможливо. Для визначення тактики ве�

дення пацієнта важливо оцінити ступінь

вираження наявних КР. Останні поділя�

ють на недементні порушення і деменцію,

а також класифікують залежно від ступеня

тяжкості. Так, розрізняють суб’єктивні

(або латентні), легкі, помірні і тяжкі КР.

Ця класифікація видається нам доволі

зручною як в аспекті первинної діагности�

ки, так і для подальшого спостереження за

пацієнтами.

Суб’єктивні КР більшою мірою визна�

чаються у людей середнього віку, які скар�

жаться на погіршення пам’яті, зниження

уваги або швидкості пізнавального проце�

су. Після ретельного розпитування з’ясо�

вується, що КР істотно не впливають на

повсякденну активність пацієнта – хобі,

роботу, побут, соціальні функції. При ви�

конанні нейропсихологічного досліджен�

ня жодних відхилень від вікової та інте�

лектуальної норми не спостерігається.

Найбільш частими причинами суб’єк�

тивних КР є тривога і депресія. Однак у

багатьох випадках відчуття когнітивного

зниження виявляється першим симпто�

мом прогресуючого захворювання, на�

приклад, суб’єктивне відчуття зниження

пам’яті може свідчити про перші прояви

хвороби Альцгеймера (ХА). Відомо, що

ХА розпочинається задовго до моменту

діагностування деменції у пацієнта – в се�

редньому за 10�15 років. На початкових

стадіях захворювання методика нейропси�

хологічного тестування може бути недо�

статньо досконалим діагностичним інстру�

ментом: можна не вловити перші сим�

птоми захворювання, тоді як пацієнт вже

відчуває їх у повсякденному житті (латен�

тні КР).

Необхідність спостереження за пацієн�

тами із суб’єктивними КР виникає при

діагностуванні латентного КР у пацієнта

старше 50 років, який не страждає на роз�

лади тривожно�депресивного ряду і скар�

житься на зниження пам’яті. У такому ра�

зі пацієнту слід рекомендувати прийти на

спеціалізований амбулаторний прийом,

виконати дослідження спинномозкової

рідини на біомаркери ХА, а лікарю необ�

хідно спостерігати хворого в динаміці на�

ступні кілька років.

Легкі КР (ЛКР), що лише недавно були

виділені в самостійний синдром, відрізня�

ються від суб’єктивних КР наявністю змін

при нейропсихологічному тестуванні, що

виходять за межі вікової та інтелектуаль�

ної норми. Зміни не виражені і зазвичай

проявляються під час виконання складних

нейропсихологічних тестів. Пацієнт відчу�

ває, що КР починають впливати на якість

його життя, однак усе ще справляється з

навантаженнями у повному обсязі: пра�

цює, захоплюється хобі, здійснює фінан�

сові операції, виконує сімейні та побутові

завдання, обслуговує себе.

Помірні КР (ПКР) – синдром, з якого

почалося вивчення недементних КР. ПКР

були виділені в окремий синдром для мак�

симально ранньої діагностики ХА, що

знайшло відображення в діагностичних

критеріях. Так, згідно з першим критерієм

ПКР, запропонованим R. Petersen і спів�

авт., для постановки діагнозу ПКР необ�

хідно поєднання скарг на порушення

пам’яті та порушень пам’яті, об’єктивно

виявлених при нейропсихологічному

тестуванні, за відносної збереженості ін�

ших когнітивних здібностей. Пацієнт із

ПКР, на відміну від людини, у якої спосте�

рігається легке когнітивне зниження, по�

чинає відчувати певні труднощі у повсяк�

денному житті. Наприклад, витрачає біль�

ше часу, щоб зрозуміти завдання, потребує

підказки при запам’ятовуванні, організа�

ції психічної діяльності (нагадування, за�

писки тощо); родичі, друзі та колеги помі�

чають у нього зниження пізнавальних

функцій. При цьому пацієнт не залежить

від оточуючих і може виконувати роботу,

соціальні й побутові операції, а також об�

слуговувати себе самостійно. Відсутність

залежності від оточуючих є основною від�

мінністю ПКР від деменції.

Подальше вивчення синдрому ПКР по�

казало, що його поширеність не обмежу�

ється ХА. Синдром ПКР, як і синдром

ЛКР, може спостерігатися в рамках клініч�

ної картини великої кількості неврологіч�

них, психічних та соматичних захворю�

вань, для більшості з яких не характерне

зниження пам’яті. З огляду на це, критерії

ПКР було змінено. На сучасному етапі ви�

користовуються модифіковані діагнос�

тичні критерії ПКР (J. Touchon, R. Peter�

sen, 2004):

1) КР за словами пацієнта або його ро�

дичів;

2) нейропсихологічне підтвердження

КР;

3) погіршення когнітивних здібностей

порівняно з недалеким минулим;

4) відсутність виражених порушень по�

всякденної активності;

5) відсутність деменції.

Синдроми ПКР або ЛКР можуть спо�

стерігатися при нейродегенеративних за�

хворюваннях (ХА, деменції з тільцями

Леві, лобно�скроневій деменції, хворобі

Паркінсона, хореї Гентінгтона тощо), ура�

женнях головного мозку внаслідок наяв�

ності серцево�судинної патології та су�

динних факторів ризику (порушеннях

ритму серця, артеріальній гіпертензії –

АГ, гіперхолестеринемії, гіпер� або гіпо�

коагуляції, васкулітах тощо), ендокрин�

них захворюваннях (цукровому діабеті, гі�

по� та гіпертиреозі), порушеннях функції

печінки (гострих і хронічних гепатитах,

цирозі) та нирок (гострій і хронічній нир�

ковій недостатності), синдромі мальаб�

сорбції та дефіцитарних станах (переваж�

но дефіциті вітамінів групи В і фолієвої

кислоти), нормотензивній гідроцефалії,

психічних хворобах (депресії, тривозі, ас�

тенії, шизофренії), онкологічних патоло�

гіях, наркоманії та алкоголізмі. В біль�

шості випадків ЛКР і ПКР не трансфор�

муються в деменцію, а за умов своєчасно�

го виявлення і лікування основного за�

хворювання можуть бути частково або

повністю зворотними. Таким чином, над�

звичайно важливим є повноцінне сома�

тичне обстеження пацієнта з ЛКР або

ПКР і лікування виявлених захворювань.

Встановлено, що лише корекція АГ у па�

цієнтів із судинними КР приводить до

зменшення вираження пізнавальних по�

рушень. Крім того, КР часто бувають пер�

шим та іноді в дебюті хвороби єдиним

симптомом тяжкого і загрозливого для

життя захворювання. У цьому разі необ�

хідність ранньої і правильної діагностики

їх причини є очевидною.

Легкі та помірні КР поділяють на моно�

функціональні (ураження однієї когнітив�

ної функції) та поліфункціональні (ура�

ження кількох когнітивних функцій).

Серед них виділяють варіанти з переваж�

ним зниженням пам’яті (амнестичний мо�

нофункціональний тип ПКР та поліфунк�

ціональний тип ПКР зі зниженням

пам’яті), що дозволяє виявити ХА на ран�

ніх стадіях. Показано, що монофункціо�

нальні КР зазвичай більш схильні до по�

дальшого прогресування і трансформації в

деменцію. Монофункціональні КР часті�

ше, ніж поліфункціональні зумовлюють

нейродегенеративні захворювання.

Помилковою є загальноприйнята точка

зору про те, що «тяжкий когнітивний роз�

лад» є синонімом терміна «деменція». Під

тяжким КР розуміють кілька варіантів

когнітивного зниження, яке виявляється у

дезадаптації пацієнта. Розрізняють моно�

та поліфункціональне тяжке когнітивне

зниження (за аналогією з легкими і помір�

ними КР). Для тяжкого монофункціо�

нального когнітивного зниження харак�

терні такі стани, як первинна прогресуюча

афазія, корсаківський синдром, афазія та

інші локальні когнітивні моносимптоми,

що виникають унаслідок ураження голов�

ного мозку пухлиною, після інсульту або

при черепно�мозковій травмі. Монофунк�

ціональне тяжке когнітивне зниження

представлене делірієм, псевдодеменцією і

власне деменцією.

При діагностиці деменції обов’язковою

умовою має бути наявність грубого когні�

тивного зниження, яке призводить до за�

лежності пацієнта від оточуючих і немож�

ливості виконувати певні соціальні функ�

ції самостійно, що трапляється внаслідок

органічного ураження головного мозку,

при збереженій свідомості хворого. Ці по�

ложення відображені у діагностичних

критеріях деменції. Найчастіше застосо�

вують діагностичні критерії МКХ�10 або

DSM�IV. Слід враховувати, що так само,

як і перші критерії синдрому ПКР, вони

були складені з розрахунком на макси�

мально точну діагностику ХА. Так, діа�

гностичні критерії деменції DSM�IV

включають: порушення когнітивних функ�

цій, в тому числі пам’яті, порушення при�

наймні однієї з вищих мозкових функцій

(праксису, гнозису, мови, здатності до уза�

гальнення, абстрагування і регуляції до�

вільної діяльності); соціальну, побутову та

трудову дезадаптацію внаслідок КР; орга�

нічне ураження головного мозку; збере�

ження свідомості.

Таким чином, згідно з цими критеріями

обов’язковим симптомом для будь�якої

деменції є порушення пам’яті. Вважаємо

це твердження абсолютно неправильним і

непридатним для діагностики і диференцій�

ного діагнозу деменцій. Порушення па�

м’яті – типовий симптом для деменції у рам�

ках ХА і схожих з нею деменції з тільцями

Когнітивні розлади
як мультидисциплінарна проблема

Когнітивні функції є найбільш складними функціями головного мозку, за допомогою яких здійснюється процес

раціонального пізнання світу і взаємодія з ним. Когнітивні розлади (КР) спостерігаються як при первинному органічному

ураженні головного мозку, так і при енцефалопатії, вторинній щодо  різних соматичних або ендокринних

захворювань. Тому КР є міждисциплінарною проблемою, з якою часто стикаються не тільки неврологи і психіатри,

а й терапевти, ендокринологи, кардіологи та лікарі інших спеціальностей. Крім того, аналіз когнітивного статусу

пацієнта необхідний як для встановлення діагнозу та уточнення особливостей захворювання, так і для відпрацювання

оптимальної тактики ведення пацієнта.
С.М. Стаднік

С.М. Стаднік, к.м.н., Військово�медичний клінічний центр Західного регіону, м. Львів 
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Леві, змішаної деменції, який не є харак�

терним для лобно�скроневої і судинної

деменцій, деменції при хореї Гентінгтона і

нормотензивної гідроцефалії. Враховуючи

сучасні уявлення про діагностику демен�

цій, діагностичні критерії деменції потре�

бують перегляду; їх недосконалість і спря�

мованість на виявлення ХА слід брати до

уваги під час встановлення діагнозу інших

деменцій.

Незважаючи на менш доброякісний

прогноз деменцій порівняно з легкими й

помірними КР, під час діагностики демен�

цій слід виходити з первинного пошуку

потенційно зворотних форм. Прийнято

вважати, що близько 5% деменцій є зво�

ротними. Саме виявлення потенційно

зворотних деменцій є головним завдан�

ням лікаря під час спеціалізованого амбу�

латорного прийому. У разі потреби слід

провести повне обстеження пацієнта, у

тому числі – аналіз соматичної сфери і

магнітно�резонансну томографію (МРТ)

головного мозку.

Слід звертати ретельну увагу на емоцій�

ну сферу пацієнтів із КР, адже нерідко у

них спостерігаються виражені тривожно�

депресивні розлади. Зв’язок між когнітив�

ними та емоційними порушеннями може

бути різноспрямованим: КР виникають як

наслідок депресії або депресія може стати

реакцією на прогресуюче погіршення ког�

нітивних функцій. Іноді відзначається па�

ралельний зв’язок, коли когнітивні та

емоційні порушення є незалежними симп�

томами захворювання (наприклад, хво�

роба Паркінсона або в рамках дисцирку�

ляторної енцефалопатії). У разі поєднання

когнітивних та емоційних порушень за�

гальноприйнятою є практика починати

лікування з терапії ex juvantibus депресії.

При цьому допустимо лікування за наяв�

ності підозри, але відсутності впевненості

у діагнозі депресії. Така підозра обґрунто�

вана у пацієнтів з хронічними больовими

синдромами, порушеннями сну й апетиту,

дисоціацією між наполегливими скаргами

на зниження пам’яті та відносно високи�

ми результатами нейропсихологічних тес�

тів. Лікуючи депресію у пацієнтів із КР,

слід використовувати препарати без холі�

ноблокуючого ефекту, наприклад, селек�

тивні інгібітори зворотного захоплення

серотоніну або інгібітори зворотного за�

хоплення серотоніну і норадреналіну.

Важливою складовою оцінки когнітив�

ного статусу пацієнта є розпитування ро�

дичів або інших осіб, які часто контакту�

ють із хворим. У багатьох випадках сто�

ронні спостерігачі спроможні більш ко�

ректно оцінити стан когнітивних здібнос�

тей пацієнта. Адже скарги хворого можуть

виявитися перебільшеними внаслідок на�

явності тривожно�депресивних порушень

або, навпаки, зменшеними – із соціаль�

них міркувань.

Розпитування родичів має вирішальне

значення для визначення самостійності

пацієнта. Не слід покладатися на слова

хворого про його професійну або соціаль�

но�побутову компетенцію. Наявність на�

віть невеликого обмеження у повсякден�

них справах через КР робить правомірним

діагноз деменції, якщо пацієнт успішно

справлявся з цими завданнями до хворо�

би. Водночас згідно із загальноприйняти�

ми діагностичними критеріями КР допус�

кається наявність труднощів у пацієнта в

процесі опанування нових видів діяльнос�

ті (зміни професії, оволодіння новими по�

бутовими навичками тощо).

Після встановлення синдромного діа�

гнозу КР необхідно визначити його

природу (нозологічний діагноз). Як зазна�

чалося вище, часто нозологічна діагности�

ка викликає істотні труднощі і здійсню�

ється лише у процесі динамічного спосте�

реження за пацієнтом. Проте першочерго�

вим завданням лікаря є виключення по�

тенційно зворотних і потенційно небез�

печних форм КР.

Пацієнти, яким поставили діагноз КР,

мають бути обстежені для виключення

системних дисметаболічних розладів, які

можуть лежати в основі КР або посилюва�

ти наявні КР. До таких розладів належать

печінкова та ниркова недостатність, дефі�

цит вітаміну В12, гіпотиреоз. Мінімальний

набір лабораторних досліджень для ви�

ключення зазначених патологічних станів

передбачає:

• загальний аналіз крові, сечі;

• біохімічний скринінг: АСТ, АЛТ, гам�

ма�глутамілтрансфераза, загальний та

прямий білірубін, електроліти, креатинін,

азот сечовини, глюкоза, холестерин, лі�

підний профіль;

• визначення концентрації вітаміну В12,

фолієвої кислоти, показників функції щи�

товидної залози (Т3, Т4, ТТГ, антитіла до

тиреоглобуліну);

• реакція Вассермана, визначення ан�

титіл до ВІЛ, гепатитів В і С.

Слід мати на увазі, що синдром КР мо�

жуть спричинити екзогенні інтоксикації:

алкоголізм, наркоманія, токсикоманія,

отруєння важкими металами, прийом хо�

ліноблокаторів, трициклічних антидепре�

сантів, типових нейролептиків, бензодіа�

зепінів, барбітуратів, аміодарону. Зазвичай

КР при дисметаболічній енцефалопатії

мають нейродинамічний характер: знижу�

ються темп когнітивної діяльності та кон�

центрація уваги, спостерігаються значні

коливання вираження порушень, скарги

на підвищену сонливість. Однак незалеж�

но від клінічних особливостей порушень

зазначені дослідження слід рекомендувати

всім пацієнтам з уперше встановленим

діагнозом КР. Паралельно необхідно про�

водити скринінг хронічної інфекції, так як

КР можуть виникнути внаслідок інфек�

ційного ураження центральної нервової

системи (наприклад, нейросифіліс, ней�

роСНІД).

При прогресуючому характері синдрому

КР обов’язковим є проведення нейровізуа�

лізації: рентгенівської комп’ютерної або

магнітно�резонансної головного мозку.

Мета нейровізуалізації – виключення

об’ємного процесу або нормотензивної гід�

роцефалії, які також можуть призвести до

КР. Крім того, дані нейровізуалізації віді�

грають важливу роль у диференційній діа�

гностиці між найбільш поширеними нозо�

логічними формами КР, такими як ХА і

хронічна судинна мозкова недостатність.

Трансформація ПКР у деменцію спо�

стерігається у 10�15% пацієнтів на рік.

Більшою мірою трансформація в демен�

цію типова для монофункціонального ти�

пу ПКР і часто є престадією ХА (амнес�

тичний варіант синдрому ПКР) або інших

повільно прогресуючих нейродегенера�

тивних деменцій (неамнестичний моно�

функціональний варіант синдрому ПКР).

Для об’єктивної оцінки когнітивних

функцій використовують нейропсихоло�

гічні методи дослідження. При цьому слід

віддавати перевагу більш чутливим ней�

ропсихологічним тестам, ніж тим, що ви�

користовують для діагностики деменції.

Результати клінічної практики засвідчу�

ють, що такі методики, як коротка шкала

оцінки психічного статусу, тест малюван�

ня годинника і батарея лобної дисфункції,

недостатньо інформативні за відсутності

деменції. Перевагу надають більш склад�

ним тестам, що оцінюють стан пам’яті, ре�

гуляцію довільної діяльності та інші когні�

тивні функції. В останні роки для скри�

нінгу КР активно позиціонується Монре�

альська когнітивна шкала, однак ступінь її

чутливості і специфічності потребує по�

дальшого уточнення.

Правильний аналіз даних нейропсихо�

логічного дослідження дасть змогу

розв’язати ще одне завдання спеціалізова�

ного прийому пацієнтів із КР – виявлення

потенційно несприятливих і, можливо,

прогресуючих захворювань для подальшо�

го динамічного спостереження за ними.

Відомо, що при ХА порушення пам’яті

проявляються у вигляді складності за�

пам’ятовування певного матеріалу і не ко�

ригуються або не повністю коригуються

при отриманні підказки. Наявність таких

порушень пам’яті («первинні», або гіпо�

кампальні, порушення пам’яті) дасть змо�

гу з високим ступенем ймовірності при�

пустити у пацієнта дебют ХА. За новими

міжнародними критеріями ХА, для вста�

новлення цього діагнозу не потрібно чека�

ти настання деменції. Діагноз може бути

встановлений за наявності у пацієнта

скарг на порушення пам’яті і первинних

порушень пам’яті, підтверджених при

нейропсихологічному дослідженні. Зазна�

чені клінічні та анамнестичні зміни мають

бути підтверджені даними МРТ, що ви�

явить атрофію кори скроневих, тім’яних,

потиличних відділів головного мозку та гі�

покампів; результатами дослідження біо�

маркерів (бета�амілоїду і тау�протеїну) у

лікворі; результатами позитронно�емісій�

ної томографії, що вказує на відкладання у

головному мозку амілоїдного білка. Згідно

з новими критеріями для верифікації діа�

гнозу ХА досить поєднання скарг, харак�

терних нейропсихологічних змін і даних

одного з наведених вище методів дослід�

ження (наприклад, МРТ). Таким чином,

ХА може бути встановлена у пацієнта вже

на етапі ПКР.

Серцево�судинні захворювання є третім

за значущістю (після віку та генетичної

обтяженості) фактором ризику розвитку

деменції, причому внаслідок не тільки су�

динного ураження головного мозку, а й

деменції в рамках ХА. Тому у всіх пацієн�

тів із КР слід домагатися максимально

можливої компенсації наявних серцево�

судинних захворювань. На сьогодні вва�

жається доведеним, що на тлі застосуван�

ня сучасних антигіпертензивних препара�

тів зменшуються темпи прогресування КР.

Крім того, отримано ретроспективні дані

про ймовірний нейропротекторний ефект

статинів щодо розвитку деменції та ХА.

Слід рекомендувати пацієнтам помірні фі�

зичні вправи, відмову від куріння і у разі

потреби зниження маси тіла.

Лікування КР – складне і не завжди

адекватно виконуване завдання. Як ви�

пливає зі сказаного вище, КР поліетіоло�

гічні, тому одним з найважливіших прин�

ципів лікування КР у цьому разі буде ліку�

вання основного захворювання.

Під час лікування КР необхідно дотри�

муватися певних принципів. Так, най�

перше слід визначити, справжні чи уявні

КР відзначаються у пацієнта. Після вста�

новлення справжніх КР визначають сту�

пінь їх тяжкості – легкий, помірний або

тяжкий. Наступний етап – виявлення по�

тенційно зворотних КР у пацієнтів із

будь�якою тяжкістю захворювання. Пі�

сля цього виявляють потенційно неспри�

ятливі та схильні до прогресування стани.

Подальша тактика ведення пацієнта

ґрунтуватиметься на спробі підбору або

призначення патогенетичної терапії, ба�

зової симптоматичної терапії і визначен�

ня неспецифічного лікування. Тільки та�

кий підхід є правильним: призначення

будь�якого лікування без спроби вплину�

ти на патогенез є грубою помилкою у ви�

падках як потенційно зворотних, так і

прогресуючих КР.

Головним для лікаря, що лікує пацієнтів

із КР, є виявлення та лікування судинних

факторів ризику. Своєчасне виявлення та

корекція серцево�судинної патології, на�

віть без призначення симптоматичного лі�

кування, можуть уповільнити швидкість

прогресування КР.

Як базову симптоматичну терапію де�

менцій застосовують препарати з класів

інгібіторів ацетилхолінестерази і антаго�

ністів NMDА�рецепторів. У лікуванні не�

дементних КР усе складніше: на жаль, ви�

конані дослідження не підтвердили ефек�

тивність інгібіторів ацетилхолінестерази у

пацієнтів із ХА на додементних стадіях.

Таким чином, цей клас лікарських препа�

ратів не рекомендований у лікуванні неде�

ментних КР.

Під час лікування КР спостерігаються

спроби використовувати різні препарати:

агоністи дофаміну, вітамін Е, естрогени,

ноотропи, препарати гінкго білоба, вазо�

активні лікарські засоби. Важливим ком�

понентом лікування є збереження когні�

тивного навантаження (когнітивний тре�

нінг) і фізичної активності. Так, результа�

ти досліджень показали, що регулярні фі�

зичні вправи позитивно впливають на

стан когнітивних функцій у пацієнтів. До�

тримання дієти і вживання овочів, фрук�

тів, риби, оливкової олії з одночасним об�

меженням тваринних жирів також чинять

позитивний вплив, знижуючи вираження

КР і запобігаючи або сповільнюючи їх

прогресування.

Більшості пацієнтів із КР показано

призначення вазоактивних і нейрометабо�

лічних препаратів. Метою цієї терапії є

оптимізація мікроциркуляції і створення

метаболічного захисту нейронів головного

мозку в умовах ішемії та гіпоксії. Слід за�

значити, що цереброваскулярна недостат�

ність розвивається не тільки при первин�

них судинних КР, а й при інших варіантах

нейродегенеративного процесу. Так, відо�

мо, що при ХА, яка являє собою локаль�

ний варіант амілоїдозу, патологічний бі�

лок відкладається не тільки в паренхімі го�

ловного мозку, а й у церебральних суди�

нах, спричиняючи амілоїдну ангіопатію.

У більшості пацієнтів з діагнозом ХА при

аутопсії виявляють лакунарні інфаркти та

лейкоареоз, що свідчить про наявність до�

даткового цереброваскулярного процесу.

Крім того, численні експериментальні да�

ні доводять, що на тлі нейрометаболічної

терапії збільшуються синтез і активність

ацетилхоліну та інших церебральних меді�

аторів, що позитивно впливає на когні�

тивні функції незалежно від етіології КР.

З вазоактивною метою використовують�

ся препарати різних фармакологічних груп:

інгібітори фосфодіестерази, блокатори

кальцієвих каналів, альфа�2�адреноблока�

тори. До нейрометаболічних засобів нале�

жать похідні піролідону, пептидергічні та

амінокислотні препарати, антиоксиданти,

попередники ацетилхоліну, вітаміни і ко�

фактори. Слід зазначити, що немає жорст�

кого розмежування між вазоактивними і

метаболічними препаратами. Багато лі�

карських засобів поєднують вазоактивні та

нейрометаболічні ефекти.

Таким чином, когнітивні розлади – це
синдром, з якими часто стикаються у по�
всякденній клінічній практиці лікарі бага�
тьох спеціальностей. Правильна і своєчасна
діагностика, а також лікування КР уже не є
прерогативою лише неврологів і психіатрів.
Спадкоємність, єдиний підхід та мультидис�
циплінарне спостереження пацієнтів із КР
дадуть змогу істотно вплинути на вираження
і поширення вказаних порушень у популяції,
а також змінити на краще якість життя та�
ких хворих. Індивідуально розроблений
план ведення пацієнтів із КР дозволяє в ба�
гатьох випадках зменшити ступінь виражен�
ня наявних порушень і запобігти або відтер�
мінувати настання деменції.

Список літератури знаходиться в редакції.

Продовження. Початок на стор. 39.

Когнітивні розлади
як мультидисциплінарна проблема
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– Нейропротекция признана одним из

перспективных направлений современной

медицины в лечении цереброваскулярных

заболеваний, и в первую очередь инсульта.

Нейропротекция – это комплексное защит�

ное нормализующее воздействие на нейро�

медиаторные, нейрональные и сосудистые

механизмы, лежащие в основе развития той

или иной формы нейродегенеративной или

цереброваскулярной патологии, а также на

процессы старения (С.Г. Бурчинский, 2008).

Одним из наиболее известных в мировой

практике нейропротекторов является цити�

колин – естественный метаболит физиологи�

ческих реакций в организме, участвующий в

синтезе структурных фосфолипидов клеточ�

ных мембран. Кроме того, он является экзо�

генным источником ацетилхолина (АХ), об�

ладает нейрорепаративными свойствами (ин�

гибирует апоптоз за счет уменьшения экс�

прессии прокаспаз, усиливает нейрогенез и

синаптогенез).

Важно отметить, что цитиколин – нейро�

протектор с наиболее убедительной на сего�

дняшний день доказательной базой.

В одном из первых многоцентровых пла�

цебо�контролированных клинических иссле�

дований, проводившихся в Японии, приняли

участие 272 пациента со средней тяжести или

тяжелым ИИ. Половине больных был назна�

чен цитиколин в дозе 1000 мг/сут в течение

14 дней. Через 2 недели от начала приема

препарата у 54% пациентов было отмечено

существенное улучшение неврологической

картины заболевания (Y. Tazaki et al., 1988).

Одно из крупных клинических исследова�

ний по изучению эффективности примене�

ния различных доз цитиколина (500, 1000 и

2000 мг/сут) по отношению к плацебо было

проведено в США. Участниками исследова�

ния стали 259 больных с ИИ, получавших

данный нейропротектор или плацебо уже

с 1�х суток от начала симптомов заболевания.

Лечение продолжалось 6 нед с последующим

наблюдением в течение еще 6 нед. Критерия�

ми эффективности служили выраженность

неврологического дефицита по шкале NIHSS

и степень инвалидизации по индексу Barthel

и шкале Rankin. На 12�й нед с момента разви�

тия инсульта отмечалось улучшение в группе

больных, принимавших цитиколин в дозе 500

и 2000 мг/сут. Важно и то, что у этих пациен�

тов по сравнению с группой плацебо через

3 мес после возникновения инсульта регист�

рировалась значительная степень восстанов�

ления неврологических функций (>90 баллов

по индексу Barthel) (W.M. Clark et al., 1997).

Не менее интересные данные были по�

лучены и после проведения метаанализа

4 клинических испытаний, в которых цити�

колин назначался пациентам с ИИ (включе�

но 789 пациентов). Наиболее часто (27,9%)

регресс неврологического дефицита наблю�

дался у пациентов, принимавших цитиколин

в дозе 2000 мг/сут. Результаты метаанализа

свидетельствуют о том, что у пациентов с

умеренными и тяжелыми ИИ лечение цити�

колином в дозе 2000 мг/сут, начатое в первые

24 ч, повышает вероятность значительного

восстановления неврологических функций

через 3 мес после развития ОНМК. Кроме

того, было установлено, что лечение цити�

колином безопасно и в целом хорошо пере�

носится (A. Davalos et al., 2002).

В исследовании с анализом повторных

магнитно�резонансных томограмм головного

мозга у пациентов с ИИ было показано

уменьшение объема ишемического очага по�

сле применения данного нейропротектора,

которое имело дозозависимый эффект. 

Так, после трех месяцев лечения инсульта

размер очага инфаркта в группе плацебо уве�

личился в среднем на 84,7% за счет трансфор�

мации зоны ишемической полутени в зону

инфаркта; в группе пациентов, получавших

цитиколин в дозе 0,5 г/сут, – на 34%, а в

группе больных, принимавших указанный

препарат в дозе 2 г/сут, – на 1,8%.

В то же время наибольшая эффективность

препарата проявлялась в подостром периоде

после завершения острейшей фазы инсульта

(S. Warach et al., 2002).

Кроме того, результаты 14 исследований

показали положительное влияние цитиколи�

на при расстройствах памяти и поведения

у пожилых пациентов с хроническими це�

реброваскулярными заболеваниями (ЦВЗ).

Была отмечена хорошая переносимость дан�

ного нейропротектора (M. Yanagi et al., 2005).

Среди препаратов цитиколина на фарма�

цевтическом рынке Украины особого вни�

мания заслуживает отечественный препарат

Цитимакс�Дарница, который выпускается в

форме раствора в ампулах по 4 мл и содер�

жит 1000 мг действующего вещества. Цити�

макс�Дарница является одним из наиболее

доступных препаратов цитиколина в нашей

стране и соответствует европейским крите�

риям качества, что существенно расширяет

возможности его применения в клиничес�

кой практике.

Показания к назначению препарата Цити�

макс�Дарница охватывают широкий спектр

неврологической патологии:

– ОНМК и их последствия;

– черепно�мозговая травма и ее осложне�

ния;

– неврологические расстройства (когни�

тивные, сенситивные, моторные), вызванные

церебральной патологией дегенеративного и

сосудистого генеза.

На сегодняшний день в неврологической

практике широко используется препарат

мельдоний – структурный аналог гамма�

бутиробетаина, который является физиоло�

гически активным веществом – предшест�

венником карнитина в цепи метаболизма

жирных кислот (ЖК). Мельдоний обладает

комплексным механизмом действия на ней�

рометаболические процессы в нейронах и ре�

гуляцию сосудистого тонуса. За счет сниже�

ния транспорта длинноцепочечных ЖК через

мембраны митохондрий и переключения

энергетического метаболизма клеток на гли�

колиз мельдоний способствует повышению

адаптационно�компенсаторного потенциала

нейронов и ЦНС. Кроме того, он обладает

ангиопротекторным, антиоксидантным, ан�

тигипоксическим, нейромедиаторным дей�

ствием.

На отечественном фармацевтическом

рынке представлен препарат мельдония

Метамакс. Комплексный механизм его дей�

ствия обусловливает широкий спектр показа�

ний в неврологии, кардиологии и других сфе�

рах медицины:

• острые и хронические нарушения мозго�

вого кровообращения;

• ишемическая болезнь сердца;

• дисгормональная кардиомиопатия;

• умственные и физические перегрузки,

снижение работоспособности;

• гемофтальм, кровоизлияния в сетчатку

различной этиологии;

• заболевания периферических артерий.

На нашей кафедре проводилось клиничес�

кое исследование эффективности препарата

Метамакс в комплексном лечении 60 боль�

ных с дисциркуляторной энцефалопатией

(ДЭП) I и II стадии. Метамакс назначался в

дозе 500 мг/сут внутривенно в течение

10 дней с последующим переходом на перо�

ральный прием на протяжении 14 дней в дозе

250 мг 3 раза/сут. На фоне применения дан�

ного препарата у больных с ДЭП наблюда�

лось положительное влияние на восстановле�

ние когнитивных функций и эмоциональное

состояние. Кроме того, отмечалась хорошая

переносимость Метамакса и отсутствие су�

щественных побочных эффектов при его

комбинации с другими препаратами тради�

ционной терапии ДЭП (Т.И. Насонова, 2011).

Вызывает интерес исследование, в кото�

ром изучалось влияние мельдония на элек�

трическую нестабильность сердца у пациен�

тов с ИИ (А.А. Абдулаев, 2014). Участниками

исследования стали 46 больных в остром пе�

риоде инсульта, которым назначался мельдо�

ний в дозе 1 г/сут внутривенно с момента

поступления в стационар на фоне терапии,

соответствующей протоколу лечения ОНМК.

Было установлено, что данный препарат

оказывает положительное влияние на репо�

ляризационные изменения на ЭКГ, умень�

шает частоту регистраций поздних потенци�

алов желудочков и эпизодов безболевой

ишемии миокарда. Таким образом, включе�

ние мельдония в стандартную терапию  ише�

мического инсульта у пациентов с  кардио�

церебральной патологией обеспечило кар�

диопротективный эффект и способствовало

профилактике осложнений со стороны сер�

дечно�сосудистой системы.

Современная стратегия нейропротекции

предусматривает сочетанное применение

препаратов нейрозащитного действия с ши�

роким спектром влияния на многие звенья

«ишемического каскада». Таким образом,

сочетанное применение мельдония и цити�

колина в рамках комплексной терапии мо�

жет обеспечить более полную реализацию

механизмов нейропротекции и оптимизиро�

вать лечение при ишемическом инсульте,

хронической недостаточности мозгового

кровообращения, сопровождающейся ког�

нитивными нарушениями, а также при че�

репно�мозговой травме и ряде других форм

неврологической патологии, позволяет пре�

дотвращать осложнения со стороны сердеч�

но�сосудистой системы. Для подтверждения

преимуществ сочетанного применения

мельдония и цитиколина необходимо про�

ведение дополнительных клинических

исследований.

Подготовила Людмила Онищук

Новые возможности комбинированной нейропротекции 
при цереброваскулярных заболеваниях

По материалам научно�практической конференции с международным участием 
«IV Неврологические чтения памяти Д.И. Панченко» (14 мая, г. Киев)

Широкая распространенность как острой, так и хронической цереброваскулярной патологии обусловливает

необходимость поиска эффективных методов медикаментозной терапии, позволяющих уменьшить инвалидизацию

таких больных. В контексте данной проблемы современные аспекты нейропротекторной терапии острых нарушений

мозгового кровообращения (ОНМК) представила доцент кафедры неврологии № 1 Национальной медицинской

академии последипломного образования им. П.Л. Шупика Татьяна Владимировна Колосова. 
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За последние 30 лет наши представ�

ления о природе боли эволюциониро�

вали от патофизиологических теорий

до биопсихосоциальной концепции,

согласно которой восприятие боли яв�

ляется результатом взаимодействия

биологических, психологических и со�

циокультуральных факторов. Боль –

это не только неприятное ощущение,

но и совокупность мыслей, эмоций,

поведенческих реакций человека, ко�

торые возникают в ответ на это ощу�

щение. Комплексный подход к тера�

пии боли должен включать индивиду�

альное психологическое сопровожде�

ние, формирование у пациента реалис�

тичных ожиданий результатов лечения

и научение рациональным адаптивным

изменениям поведения с целью про�

филактики тревоги, депрессии и фор�

мирования «болевой личности».

Боль является чисто субъективным

ощущением, и ее трудно измерить, да�

же применяя болевые шкалы. Пациен�

тов с хроническими болевыми синдро�

мами, у которых врачи не обнаружива�

ют органической патологии, часто на�

правляют к психиатрам для исключе�

ния ипохондрии, истерии, симуляции.

Современная парадигма помощи пред�

усматривает, что пациенту нужно пове�

рить и не спешить делать выводы о пси�

хогенной природе боли, пока не будут

исчерпаны все диагностические воз�

можности и терапевтические подходы.

Для успешного лечения боли необ�

ходимо определить и повлиять на ее

источник, пути проведения и по воз�

можности – на центры анализа и вос�

приятия боли на уровне спинного и

головного мозга. Благодаря новым

методам нейровизуализации (функцио�

нальной магнитно�резонансной то�

мографии – МРТ, позитронно�эмис�

сионной томографии) удалось обнару�

жить изменения структур ЦНС, свя�

занные с хронической болью. Продол�

жительная ноцицептивная активность

на периферии формирует функцио�

нальные, а иногда и морфологические

изменения в нейронах и межнейрон�

ных связях. С другой стороны, струк�

турные изменения далеко не всегда

коррелируют с локализацией и интен�

сивностью боли. Примером боли, ас�

социированной с ремоделированием

нейронных сетей спинного и головно�

го мозга, является нейропатическая

боль, которая составляет до 20% всей

хронической боли и может про�

должаться даже после устранения

источника (например, постгерпети�

ческая невралгия).

Таким образом, боль – это многомер�

ный феномен, а хроническая боль – это

многомерное состояние, которое тре�

бует комплексного подхода. С болью

имеют дело врачи разных специаль�

ностей – неврологи, нейрохирурги,

онкологи и др. Каждый в рамках своей

специальности располагает определен�

ными знаниями, навыками и ресурса�

ми для облегчения состояния больных.

Но, как показывает мировой опыт,

наибольшие успехи достигаются при

специализации данного направления

медицины. За рубежом специалисты,

которые занимаются изучением боли,

в сотрудничестве с провайдерами ин�

новационных медицинских техноло�

гий создали так называемые клиники

боли (pain clinic). Обычно они функ�

ционируют на базе университетских

клиник, совмещая научную и практи�

ческую деятельность. В них работают

мультидисциплинарные команды спе�

циалистов по консервативным, мало�

инвазивным и хирургическим направ�

лениям лечения хронических болевых

синдромов. Междисциплинарный

комплексный подход способствует

концентрации профессионалов со спе�

цифическими знаниями и опытом,

создает дополнительные барьеры для

медицинских ошибок и позволяет на�

ходить и корригировать истинные

причины боли, которые могут быть

пропущены или недостаточно объек�

тивизированы при традиционном про�

хождении пациента по этапам меди�

цинской помощи.

В нашей стране медицина боли еще

не оформилась в отдельное направле�

ние, хотя существует Украинская ассо�

циация изучения боли (УАИБ), в со�

став которой входят специалисты раз�

ных направлений – неврологи, нейро�

хирурги, фармакологи, физиотерапев�

ты. Ассоциация издает «Украинский

журнал боли», проводит тематические

конференции, занимается популяри�

зацией современных методов лечения

боли. УАИБ является официальным

представителем Международной ассо�

циации по изучению боли (IASP) и

Европейской федерации боли (EFIC)

на территории Украины.

Современные методы облегчения

боли можно разделить на медикамен�

тозные, хирургические и малоинвазив�

ные. Каждый из них занимает опреде�

ленную нишу в клинической практике.

Медикаментозная терапия
Для медикаментозной терапии но�

цицептивной боли традиционно ис�

пользуются простые аналгетики и

нестероидные противовоспалительные

препараты (НПВП), основной меха�

низм действия которых сводится

к блокаде синтеза провоспалительных

цитокинов. При нейропатической бо�

ли применяются препараты с нейро�

моделирующими эффектами – миоре�

лаксанты, антидепрессанты, антикон�

вульсанты. Последней ступенью ле�

карственного обезболивания остаются

наркотические средства, которые ши�

роко применяются в развитых странах,

но в Украине назначаются ограничен�

но и в основном при онкологической

боли.

Доказательная база обширна, на ее

основе разработаны международные и

национальные клинические руковод�

ства по выбору аналгетиков первой ли�

нии при болевых синдромах различной

природы и локализации. Вместе с тем

консервативная терапия делегирована

широкому кругу специалистов – от се�

мейных врачей и терапевтов до невро�

логов. Назначения очень вариабельны,

часто сводятся к необоснованной и

опасной полипрагмазии. По�прежне�

му актуальны проблемы низкого комп�

лайенса и самолечения, ведь практи�

чески все аналгетики и НПВП являют�

ся безрецептурными и рекламируются

в СМИ. Бесконтрольное злоупотреб�

ление аналгетиками в высоких дозах

влечет за собой новые проблемы – по�

бочные эффекты со стороны желудоч�

но�кишечного тракта, повышение сер�

дечно�сосудистого риска, зависи�

мость, абузусную или рикошетную

боль.

Хирургические вмешательства
Хирургическое лечение боли, осно�

ванное на разрушении нервных про�

водников, применялось с начала

XIX века. Основной принцип метода –

прервать ноцицептивные пути к голов�

ному мозгу или в самом головном моз�

ге. С этой целью применяются нейрэк�

томия, симпатэктомия, хордотомия,

комиссуротомия, мезенцефалотомия,

таламотомия, цингулотомия. Чаще

всего это приводит к длительному об�

легчению боли, но также к инвалиди�

зирующим последствиям. Поврежде�

ния смешанных нервов приводят к вы�

падению функции в зоне иннервации,

а при нейропатическом механизме

болей могут вызвать усиление болевого

синдрома. Поэтому соотношение вре�

да и пользы остается высоким даже

при правильном выполнении опера�

ции.

Развитие медицины на современном

этапе предполагает все более широкое

внедрение так называемой малоинва�

зивности, то есть сведение к минимуму

кровопотери и повреждения окружаю�

щих тканей при выполнении хирурги�

ческих вмешательств и манипуляций.

Это позволяет пациентам быстрее вос�

становиться, вернуться к полноценной

жизни и труду, а в экономическом ас�

пекте здравоохранения снижает затраты

на дополнительный уход и борьбу

с осложнениями. Поэтому радикаль�

ные оперативные методы в настоящее

время применяются все реже. Их вы�

теснили инъекционные и имплантаци�

онные техники, мишенями которых

также являются проводящие пути

боли:

– блокады нервов, корешков, спле�

тений;

– эпидуральные инъекции;

– радиочастотная абляция (РЧА),

криодеструкция и другие селективные

физические воздействия на проводни�

ки боли и структуры позвоночника;

– спинальная электростимуляция;

– имплантируемые лекарственные

насосы.

Большинство вмешательств выпол�

няются в условиях дневного стациона�

ра («хирургия одного дня»), и через

несколько часов пациент покидает

клинику.

По данным Всемирной организации здравоохранения, боль служит основной причиной обращений за первичной
медицинской помощью и симптомом до 90% заболеваний. Боль, которая длится 12 недель и дольше, определяется как
хроническая и представляет собой актуальную медико�социальную проблему, поскольку истощает физические
и эмоциональные ресурсы человека, приводит к социальной и трудовой дезадаптации, прямым и непрямым
экономическим потерям. Как исследователи, так и клиницисты во всем мире сейчас приходят к консенсусу,
что хроническая боль – это заболевание само по себе, патофизиологические черты которого распределены среди
многих нозологий. В связи с высокой медико�социальной значимостью проблемы боли в развитых странах выделилась
и получила развитие интегральная дисциплина – альгология или менеджмент боли (pain management).

А.Р. Гармиш, к.м.н.1,2; Б.Б. Павлов2, В.С. Залевская2

1Центральный госпиталь МВД Украины; 2Центр медицины боли, г. Киев

А.Р. Гармиш

Б.Б. Павлов

В.С. Залевская

от традиций и стереотипов 
к индивидуальному подходу и новым технологиям
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Кроме того, следует выделить группу

методов, направленных на восстанов�

ление или ремоделирование структур

опорно�двигательного аппарата, кото�

рые служат источниками боли. Напри�

мер, при боли в спине это пункцион�

ная вертебропластика и кифопластика,

различные техники декомпрессии

межпозвонковых дисков.

Перечисленные методы разрабаты�

вались и внедрялись по мере накопле�

ния представлений о патофизиологии

хронической боли, развития техноло�

гий физического воздействия на ткани

и средств доставки лекарств. В настоя�

щее время некоторые методы занима�

ют определенные ниши в клинической

практике, другие утратили значение

в связи с появлением новых, более се�

лективных и безопасных вмеша�

тельств. Именно малоинвазивные ме�

тодики претендуют на оптимальное

соотношение эффективности, без�

опасности и стоимости и способны за�

полнить пробел неудовлетворенных

клинических потребностей, который

существует между радикальными хи�

рургическими вмешательствами и кон�

сервативным лечением.

Блокады
Блокады путем инфильтрации нерв�

ных проводников растворами местных

анестетиков могут быть диагностичес�

кими, терапевтическими или двойного

назначения. Диагностические блокады

выполняются для того, чтобы прояс�

нить путь или механизм боли. Терапев�

тическая блокада может обеспечить

временную местную анестезию, а так�

же противовоспалительный эффект

при введении кортикостероидов.

Примером блокады с двойной целью

является блокада симпатического ган�

глия, которая проводится как для диа�

гностики боли (симпатически�зависи�

мая или симпатически�независимая),

так и для ее облегчения.

Применяются различные техники

блокад при разной локализации боли:

– инъекции в триггерные точки –

места локального спастического со�

кращения и уплотнения скелетных

мышц, которые становятся источни�

ком ноцицептивных сигналов при мио�

фасциальных болевых синдромах;

– блокады определенных перифери�

ческих нервов, локализацию которых

определяют анатомически, по осязае�

мым ориентирам (илиоингвинальный,

боковой бедренный кожный, большой

затылочный) или под контролем элек�

тронейромиографии, ультразвука,

компьютерной томографии (КТ),

МРТ, электронно�оптического преоб�

разователя (С�дуга), что повышает

безопасность блокады и позволяет за�

документировать этапы процедуры для

последующего анализа;

– селективные корешковые блока�

ды;

– введение лекарств в эпидуральное

пространство;

– внутрисуставные блокады;

– симпатические блокады;

– блокады сплетений (брюшного,

гипогастрального).

По большому счету использование

блокад не подтверждено рандомизи�

рованными контролируемыми иссле�

дованиями. Представления об эффек�

тивности нервных блокад получены из

серий клинических наблюдений или

ретроспективных анализов. Остается

неясным, какую роль в аналгезии

играют эффекты плацебо, а также та�

кие побочные явления, как повышение

температуры в конечности после сим�

патической блокады или системная

абсорбция местных анестетиков в со�

судистое русло.

Нервная блокада сама по себе редко

успешна как изолированная стратегия

в реабилитации пациентов с хроничес�

кой болью. Наибольшая ценность этих

вмешательств достигается, когда они

являются частью единого комплексно�

го плана лечения.

После применения местных анесте�

тиков возможно развитие ряда побоч�

ных эффектов, связанных с симпати�

ческой блокадой (гипотензия), или из�

менений перистальтики после блокады

брюшного сплетения.

Инъекции в триггерные точки. Триг�

герные точки – локальные уплотнения

скелетных мышц, которые становятся

источником ноцицептивных сигналов

при миофасциальных болевых синдро�

мах. Триггерные точки определяются

при пальпации мышц как остро болез�

ненные точечные узелки внутри напря�

женных волокон. Давление на узелок

или волокно вызывает боль у пациента,

а несколько движений на растяжение

ограничивают боль. Инъекции могут

быть проведены «сухой иглой» (введе�

ние только иглы, без лекарственного

вещества), с введением местных анес�

тетиков, глюкокортикоидов.

Инъекции в некоторые триггерные

точки могут быть рискованными без

радиологического контроля, особенно

по ходу позвоночника (опасность инт�

ратекальной, эпидуральной, интра�

плевральной, внутрисосудистой

инъекции). Поэтому при отсутствии

возможности визуального монитори�

рования следует ограничиться воздей�

ствием на триггерные точки в поверх�

ностных и периферических мышцах.

Блокады периферических нервов ис�

пользуются для лечения синдромов,

относящихся к повреждению или

ущемлению нервов. Известные синд�

ромы включают затылочную неврал�

гию, в случае которой ущемляется

большой затылочный нерв; meralgia

paresthetica, связанную с ущемлением

латерального кожного нерва бедра;

или подвздошно�паховые боли в связи

с ущемлением подвздошно�пахового

нерва. Невральные блокады проводят�

ся с использованием местных анесте�

тиков и/или глюкокортикоидов.

Селективные корешковые инъекции
могут служить диагностической цели –

установлению источника или механиз�

ма проведения боли. Например, у па�

циента отмечается атипичное распрос�

транение боли по дерматомам с извест�

ным поражением межпозвонкового

диска (как боль в S1 дерматоме с пора�

жением L4�5), или больной рассматри�

вается как кандидат для декомпресси�

онной фораминотомии или ламин�

эктомии, но имеет много уровней во�

влечения. Диагностический блок или

серия блоков помогают определять оп�

тимальный хирургический подход,

чтобы избежать операции на уровнях,

имеющих изменения по данным визу�

ализирующих исследований, но не от�

вечающих за происхождение болевого

синдрома (рис. 1).

Рис. 1. Блокада S1 корешка (транссакрально)

Селективные корешковые инъекции

также могут быть терапевтическими,

так как позволяют вводить местные

анестетики с глюкокортикоидами че�

рез паравертебральный доступ. Во вре�

мя этого доступа кончик иглы может

пройти через невральное отверстие,

позволяя оператору вводить глюкокор�

тикоиды в высокой концентрации

вдоль болезненного, воспаленного и

отечного нерва. При этом обязательно

используются визуализационные ме�

тоды контроля положения иглы –

флюороскопия или КТ.

Введение небольшого количества

рентгеноконтрастного материала по�

зволяет выделять и контурировать ко�

решки спинномозговых нервов, пока�

зывать точное положение кончика иг�

лы в анатомических структурах меж�

позвонкового отверстия (рис. 2).

Рис. 2. Распространение контраста

в эпидуральном пространстве (С5�С6)

Химическая нейролитическая блокада
(невролиз). Эта методика основывается

на применении веществ, которые спо�

собны разрушать нервные структуры,

вовлеченные в восприятие боли.

В первой половине ХХ века невролиз

широко использовали для облегчения

интенсивных болей, связанных с опу�

холями, и других неоперабельных хро�

нических состояний у пациентов с от�

носительно коротким жизненным

прогнозом. С этой целью применялись

фенол, этиловый спирт, гипертоничес�

кий раствор и другие вещества. В на�

стоящее время невролиз используется

редко и имеет скорее историческое

значение, так как вызывает много

осложнений по сравнению с современ�

ными технологиями деструкции.

Эпидуральные инъекции. Десятиле�

тиями анестезиологи и другие специа�

листы вводили различные вещества

в эпидуральное пространство, часто

с недостаточной документацией точ�

ного диагноза и результатов. Большин�

ство публикаций основано на ретро�

спективном анализе в отличие от убе�

дительного современного стандарта

проспективных рандомизированных

контролируемых двойных слепых ис�

следований. В связи с этим доказатель�

ная база данного метода ограничена.

Известные техники для эпидуральных

инъекций включают трансфорами�

нальный доступ, трансламинарный

доступ или межпозвонковый трансли�

гаментарный доступ (во всех случаях

игла проходит через связки между те�

лами позвонков).

Эпидуральные инъекции применя�

ются для симптоматического облегче�

ния у пациентов с протрузией диска,

которые жалуются на боль в зоне ин�

нервации корешка. У таких больных

предполагается «ирритативная радику�

лопатия» в отличие от пациентов с сен�

сорным или моторным дефицитом

(вследствие дискогенной компрессии)

с предполагаемой компрессионной ра�

дикулопатией.

Эпидуральные инъекции также об�

легчают состояние пациентов со сте�

нозом спинномозгового канала, как

переднезадним, так и фораминаль�

ным. Эпидуральные инъекции могут

облегчать реабилитацию и, возможно,

помогают избежать операции у боль�

ных с небольшими протрузиями диска,

особенно в сочетании с комплексным

подходом, включающим поведенчес�

кую терапию и физиотерапию.

Внутрисуставные инъекции. Чаще

всего применяются внутрисуставные

инъекции в фасеточные суставы, круп�

ные суставы конечностей или крестцо�

во�подвздошные сочленения (рис. 3).

Фасеточно�суставный блок с диагнос�

тической целью позволяет имитиро�

вать иммобилизацию спинальных сег�

ментов или денервацию сустава. С те�

рапевтической целью обычно приме�

няется раствор местного анестетика

с или без глюкокортикоидов. Внутри�

суставные инъекции направлены на

локальное подавление воспаления и

облегчение боли, что повышает по�

движность и облегчает реабилитацию.

Рис. 3. Инъекция в фасеточный сустав

на уровне С3�С4

Симпатические блокады. Блокада

симпатических ганглиев часто прово�

дится с диагностической целью, чтобы

прояснить механизм боли. С терапев�

тической целью симпатическая блока�

да применяется при комплексном ре�

гионарном болевом синдроме (реф�

лекторной симпатической дистрофии)

в конечностях или проксимальной

части тела, такой как грудь или голова.

Симпатический блок может прово�

диться местным анестетиком или ней�

ролитиком для более длительного эф�

фекта. Однако использование таких

нейролитиков, как спирт или фенол,

опасно в деликатных структурах шеи,

где находится звездчатый ганглий, или

верхнем поясничном отделе, где нахо�

дится поясничный симпатический

ганглий (рис. 4).

.

Рис. 4. Поясничная симпатическая блокада

(боковая проекция)

Блокады сплетений. При висцераль�

ной боли у пациентов с хроническим

панкреатитом, опухолями брюшной

полости возможна блокада афферент�

ных ноцицептивных путей от внутрен�

них органов, входящих в состав симпа�

тических (брюшное сплетение; рис. 5)

и парасимпатических волокон (гипо�

гастральное сплетение). При проведе�

нии блокады сплетений обязательно

использование флюороскопии или КТ,

или МРТ для навигации. Блокада

местными анестетиками является об�

ратимой и прогнозируемой. Невролиз

Продолжение на стр. 44.
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спиртом или фенолом дает более дли�

тельный и постоянный эффект, в то же

время невролиз не рекомендуется у па�

циентов с нормальным прогнозом

жизни и без признаков малигнизации

в связи с риском повреждения близле�

жащих структур.

Рис. 5. Блокада брюшного сплетения под

контролем КТ

Радиочастотные методы
Радиочастотное лечение традицион�

но относилось к деструктивным мето�

дам. Постоянный поток волн радио�

частоты используется для избиратель�

ного нагревания небольших объемов

нервной ткани. Таким образом преры�

вается болевой сигнал из определен�

ной зоны. Но концепция РЧА измени�

лась, и способ воздействия перестал

быть исключительно тепловым. Это

привело к развитию менее деструктив�

ной методики – пульсирующей радио�

частотной нейромодуляции.

Радиочастотное лечение показано

при стабильных локализованных болях

и при нейропатической боли, когда во�

влеченный нерв сохранил хотя бы

часть функции.

РЧА применяется при боли в спине

и шее, связанной с дегенеративными

изменениями или травмой фасеточных

суставов. Абляция ганглия спинномоз�

гового нерва показана при боли, свя�

занной с грыжей диска, при радикуло�

патии. Воздействие на клиновидно�

небный ганглий применяется при ре�

зистентной к терапии кластерной

(пучковой) головной боли, односто�

ронней мигрени и некоторых формах

атипичной лицевой боли (рис. 6). РЧА

Гассерова ганглия выполняется при

невралгии тройничного нерва.

Рис. 6. Пульсовая РЧ�процедура на клиновидно�

небном ганглии

а) Боковая проекция. Процедура не выполняется по

технике тоннельного зрения, так как передний

нижнечелюстной отросток проецируется на ямку

в боковой проекции. Доступ осуществляется в слегка

задненижнем направлении, между нижнечелюстными

отростками и сразу под скуловой дугой.

b) Переднезадняя проекция. Кончик иглы введен

в клиновидно�небном отверстии.

Клинический диагноз должен быть

уточнен до начала применения

РЧ�техник и подтвержден диагности�

ческой блокадой нерва. Расположение

электрода при РЧА мониторируется

радиологическим методом – КТ или

флюороскопией. Правильность пози�

ционирования электрода также прове�

ряется электростимуляцией.

Для уменьшения дискомфорта во

время процедуры используется мест�

ная анестезия и легкая седация. Паци�

енту необходимо быть в сознании и со�

средоточиться во время сенсорной и

моторной стимуляции, чтобы помочь

врачу точно расположить рабочий

электрод (рис. 7).

Рис. 7. Этапы РЧ�процедуры

А. Введение электродов под контролем КТ.

Б. Подключение к радиочастотному генератору.

Альтернативной лечебной опцией

является пульсирующая РЧ�терапия.

В отличие от РЧ�деструкции использу�

ются короткие разряды РЧ�энергии

вместо постоянного РЧ�потока. Это

позволяет ткани слегка охлаждаться

между разрядами, за счет чего значи�

тельно снижается риск разрушения

близлежащих структур. Поскольку при

пульсирующей РЧ�терапии не проис�

ходит нагревание до высоких темпера�

тур, этот метод можно использовать

практически в любой зоне, включая

периферические нервы по соседству

с жизненно важными структурами.

Кроме того, в отличие от РЧ�деструк�

ции пульсирующая РЧ практически

безболезненна и не требует анестезии.

Клиническая эффективность под�

тверждена достаточным количеством

рандомизированных контролируемых

исследований для тепловой радиочас�

тотной методики и несколькими – для

пульсирующей. Результативность

варьирует от 60 до 90%. Наблюдается

тенденция к возобновлению болей

в течение 1�2 лет, но процедура может

быть повторена. К преимуществам

указанной терапии следует отнести от�

сутствие серьезных осложнений. Та�

ким образом, радиочастотное лече�

ние – это относительно безопасная и

хорошо переносимая техника в отдель�

ных случаях хронической боли.

Пластика межпозвонковых дисков
при боли в спине

Следует также упомянуть о радио�

частотной аннулопластике. Это мини�

мально инвазивный метод высвобож�

дения тепловой энергии в межпозвон�

ковый диск для лечения боли в нижней

части спины. Радиочастотная элект�

родная катетерная система использует

нагревание для коагуляции и декомп�

рессии вещества диска, за счет чего

достигается эффективное облегчение

боли.

Выполнение радиочастотной анну�

лопластики возможно в условиях днев�

ного стационара. Для уменьшения

дискомфорта используются легкая се�

дация и местные анестетики. Пациент

должен быть в сознании и сосредото�

чен, чтобы иметь обратную связь с вра�

чом во время процедуры. Под рентге�

нологическим контролем вводится ка�

нюля в межпозвонковый диск, затем

через канюлю в оболочки диска прово�

дится катетер�электрод; РЧ�энергия,

исходящая из электрода, нагревает

ткани, прилежащие к активному кон�

чику электрода, до достижения лечеб�

ной температуры. Дополнительный

наружный температурный датчик по�

зволяет следить за температурными из�

менениями в окружающих тканях.

Наиболее передовым методом чрес�

кожной дискэктомии, представлен�

ным в 2000 г., является нуклеопластика

с применением плазменной техноло�

гии Coblation для удаления тканей из

центра диска. Во время процедуры

электрод вводится через иглу в центр

диска, где в ходе удаления тканей ядра

создается несколько каналов (рис. 8).

Удаление тканей ядра обеспечивает де�

компрессию диска и снижение давле�

ния на близлежащий нервный коре�

шок, за счет чего достигается облегче�

ние боли. В клинических исследова�

ниях показана высокая эффективность

процедуры при лечении корешковых

болей, таких как ишиас. Coblation по�

зволяет выполнить декомпрессию дис�

ка без повреждения окружающих тка�

ней. Это связано с тем, что ткань уда�

ляется не тепловой энергией, а плаз�

менной. Как результат – нуклеоплас�

тика диска представляет клинические

преимущества ранней чрескожной де�

компрессии диска при отсутствии

многих нежелательных побочных эф�

фектов. Это минимальная травма тка�

ней, а восстановительный период про�

ходит быстрее, чем когда�либо ранее.

Плазменная технология Coblation

также применяется при артроскопии и

ЛОР�вмешательствах, находит призна�

ние как наименее травматичный метод

тонзиллэктомии у детей, уменьшая по�

слеоперационную боль и ускоряя вос�

становительный период.

Рис. 8. Нуклеопластика для лечения

дискогенной боли в спине (схема)

Криоаналгезия
Криоаналгезия для лечения боли

заключается в обнаружении и замора�

живании нерва, связанного с болью.

Количество замораживаний и продол�

жительность цикла зависят от типа

оборудования и клинической необхо�

димости. Криодатчик был разработан

с гарантией того, что замораживание

происходит только в контролируемой

зоне на конце датчика. Исключается

нежелательное замораживание стерж�

ня и окружающих тканей.

Во время цикла замораживания тем�

пература в центре наконечника датчи�

ка может удерживаться около �70 °С

при использовании закиси азота. Дат�

чики разработаны с использованием

специальной и точной геометрии с це�

лью регуляции размера и формы жела�

емой зоны замораживания.

Процедура минимально инвазивна и

занимает около 15 минут. В случае,

когда не планируется использование

нейростимулятора, болезненная зона

инфильтрируется местным анестети�

ком. Делается прокол достаточных

размеров для того, чтобы криодатчик

мог легко пройти через кожу. Затем не�

большого диаметра троакар проводит�

ся через прокол, чтобы создать путь

для криодатчика. После завершения

циклов замораживания датчик удаля�

ется и накладывается мазь с антибио�

тиком вместе со стерильной повязкой.

Послеоперационный дискомфорт ми�

нимален.

Стимуляция спинного мозга
Использование электростимуляции

как противовеса�отвлечения при хро�

нической боли основывается на тео�

рии воротного контроля, согласно ко�

торой происходит активная фильтра�

ция приходящих ноцицептивных сти�

мулов на уровне задних рогов спинно�

го мозга. Применяется избирательная

стимуляция больших волокон как

средство повышения подавляющего

влияния на ноцицептивную передачу

в малых волокнах.

Эта теория применима как к пери�

ферической чрескожной нейростиму�

ляции, так и для центральной стимуля�

ции задних столбов. Однако патофи�

зиологические основы стимуляции из�

учены недостаточно.

Литературные данные об эффектив�

ности метода преимущественно осно�

ваны на серии наблюдений и должны

рассматриваться с осторожностью из�за

отсутствия слепого контроля, а также

ввиду небольшого количества пациен�

тов в каждом исследовании. В обзо�

ре описанных случаев стимуляция

Б

А

от традиций и стереотипов к индивидуальному подходу и новым технологиям
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Продолжение. Начало на стр. 42.
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спинного мозга снижает интенсив�

ность нейропатической боли. Группа

немецких авторов после проведенного

6�месячного контролируемого иссле�

дования доложила, что при тщатель�

ном отборе пациентов и успешной тес�

товой стимуляции стимуляторы спин�

ного мозга могут снижать интенсив�

ность боли и улучшать качество жизни

больных с хронической рефлекторной

симпатической дистрофией

(M.A. Kemler et al., 2000).

В упрощенном виде процедура про�

исходит следующим образом. Под мест�

ной анестезией и под контролем флю�

ороскопии в эпидуральное простран�

ство вводятся проводники, которые

подключаются к наружному источнику

электрических импульсов (скриннеру)

для тестирования эффекта стимуляции

и подбора параметров для оптималь�

ного облегчения боли с участием паци�

ента. Больной должен быть в сознании

и сотрудничать во время процедуры.

В дальнейшем пациент использует

скриннер от нескольких часов до не�

скольких дней, чтобы протестировать

эффективность стимуляции. На осно�

вании результатов пробного периода

принимается решение об имплантации

постоянного электростимулятора.

Имплантированное устройство

ассоциируется с рядом рисков, кото�

рые включают электрическую несосто�

ятельность стимулятора, вероятность

поражения электрическим током,

фиброз интратекального и эпидураль�

ного пространства с потенциальной

компрессией спинного мозга, механи�

ческие нарушения, такие как смеще�

ние устройства или разъединение с ка�

тетером. Существуют также риски,

связанные с путями имплантации

устройства.

Имплантируемые лекарственные
насосы

Более 100 лет используется спиналь�

ная анестезия, и только в последние 25

лет, после доклинических испытаний,

стало возможным проводить селек�

тивную спинальную опиатную аналге�

зию интратекально, без двигательных

блокад и сенсорных нарушений, свя�

занных с назначением местных

анестетиков. Интратекальная катете�

ризация позволяет применять более

низкие дозы и небольшие объемы ле�

карственных средств. Для усиления

аналгезии используются комбинации

различных опиатов с местными анес�

тетиками или опиатов с клонидином.

В последние годы применяется им�

плантация программируемой инфузи�

онной системы: в интратекальное

пространство устанавливается кате�

тер, а под кожу брюшной стенки

вживляется насосный блок с контей�

нером для препарата. Внешнее про�

граммирование используется для

управления насосом и оптимизации

контроля боли.

Прицельная доставка лекарственно�

го средства в спинной мозг предпола�

гает снижение дозы по сравнению

с эквивалентными аналгезирующими

дозами этих же веществ, вводимых

в кровоток. Кроме того, ограничивает�

ся системное действие препарата, и,

следовательно, менее вероятно

развитие побочных эффектов. Тем не

менее специфические риски интрате�

кальной терапии связаны с нейроток�

сичностью препаратов. При интрате�

кальном введении опиатов возможны

запор, задержка мочи, тошнота, импо�

тенция, ночные кошмары, сыпь, пе�

риферические отеки, потливость,

утомляемость.

Важные практические аспекты
медицины боли

Несмотря на перспективность и рас�

тущую популярность малоинвазивных

методов для лечения хронической бо�

ли, следует помнить о том, что любая

инъекционная процедура с проникно�

вением в нервные структуры может

вызывать осложнения. Внутринев�

ральная или внутриспинальная инъек�

ция сопровождается внезапной обжи�

гающей болью, которая указывает на

повреждение нерва, или другими ост�

рыми состояниями вплоть до блокады

дыхательного центра. При попадании

иглы в сосуд поступление в кровоток

высоких концентраций местного анес�

тетика может вызвать сердечно�сосу�

дистый коллапс. Поэтому любой прак�

тикующий врач, который решил вы�

полнять блокаду, должен быть уверен,

что пациент хорошо мониторируется и

тщательно наблюдается во время и по�

сле процедуры. Необходимо иметь

в наличии средства для незамедлитель�

ной реанимации.

Кроме того, эффективность и без�

опасность малоинвазивных методов

лечения боли еще предстоит оценить

с точки зрения доказательной медици�

ны, так как в настоящее время эта

практика основывается преимущес�

твенно на опыте отдельных специа�

листов и анализе серий клинических

случаев.

Уже сейчас практика показывает, что

перечисленные вмешательства сами по

себе менее успешны, чем проведенные

в комбинации с физиотерапией, меди�

каментозной и поведенческой терапией.

При выборе методов терапии боли

следует соблюдать принцип последо�

вательности. Например, применение

блокад или РЧА до исчерпания ресурса

медикаментозной терапии необосно�

ванно, если пациента устраивают эф�

фективность и стоимость лечения,

а препараты хорошо переносятся. Ради�

кальные нейрохирургические вмеша�

тельства являются последней ступенью

и могут применяться только после не�

удачных попыток малоинвазивного

лечения. Это затрагивает и деонтоло�

гический аспект. В неформальной кон�

курентной борьбе на рынке медицин�

ских услуг, как бы цинично это не зву�

чало, некоторые специалисты склонны

навязывать определенное вмешатель�

ство или метод лечения, которым вла�

деют сами, как обязательное, безаль�

тернативное и безотлагательное, особо

не интересуясь историей болезни и

мнением самого пациента. Но в усло�

виях глобализации и доступности ин�

формации больной часто знает о своей

проблеме больше, чем специалист,

к которому он пришел на прием.

С другой стороны, некоторые пациен�

ты со своими стереотипными пред�

ставлениями и фобиями нуждаются

в корректной разъяснительной работе,

что требует от врача навыков психоло�

га. Поэтому все более популярной в за�

рубежных специализированных изда�

ниях становится тема совместного

принятия решений врачом и паци�

ентом.

В следующих номерах мы продол�
жим тему малоинвазивного лечения,
сосредоточившись на возможностях
оказания помощи пациентам с конк�
ретными нозологиями и болевыми
синдромами, такими как боль в спи�
не, специфические цефалгии и т.д.
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спинного мозга снижает интенсив�

ность нейропатической боли. Группа

немецких авторов после проведенного

6�месячного контролируемого иссле�

дования доложила, что при тщатель�

ном отборе пациентов и успешной тес�

товой стимуляции стимуляторы спин�

ного мозга могут снижать интенсив�

ность боли и улучшать качество жизни

больных с хронической рефлекторной

симпатической дистрофией

(M.A. Kemler et al., 2000).

В упрощенном виде процедура про�

исходит следующим образом. Под мест�

ной анестезией и под контролем флю�

ороскопии в эпидуральное простран�

ство вводятся проводники, которые

подключаются к наружному источнику

электрических импульсов (скриннеру)

для тестирования эффекта стимуляции

и подбора параметров для оптималь�

ного облегчения боли с участием паци�

ента. Больной должен быть в сознании

и сотрудничать во время процедуры.

В дальнейшем пациент использует

скриннер от нескольких часов до не�

скольких дней, чтобы протестировать

эффективность стимуляции. На осно�

вании результатов пробного периода

принимается решение об имплантации

постоянного электростимулятора.

Имплантированное устройство

ассоциируется с рядом рисков, кото�

рые включают электрическую несосто�

ятельность стимулятора, вероятность

поражения электрическим током,

фиброз интратекального и эпидураль�

ного пространства с потенциальной

компрессией спинного мозга, механи�

ческие нарушения, такие как смеще�

ние устройства или разъединение с ка�

тетером. Существуют также риски,

связанные с путями имплантации

устройства.

Имплантируемые лекарственные
насосы

Более 100 лет используется спиналь�

ная анестезия, и только в последние 25

лет, после доклинических испытаний,

стало возможным проводить селек�

тивную спинальную опиатную аналге�

зию интратекально, без двигательных

блокад и сенсорных нарушений, свя�

занных с назначением местных

анестетиков. Интратекальная катете�

ризация позволяет применять более

низкие дозы и небольшие объемы ле�

карственных средств. Для усиления

аналгезии используются комбинации

различных опиатов с местными анес�

тетиками или опиатов с клонидином.

В последние годы применяется им�

плантация программируемой инфузи�

онной системы: в интратекальное

пространство устанавливается кате�

тер, а под кожу брюшной стенки

вживляется насосный блок с контей�

нером для препарата. Внешнее про�

граммирование используется для

управления насосом и оптимизации

контроля боли.

Прицельная доставка лекарственно�

го средства в спинной мозг предпола�

гает снижение дозы по сравнению

с эквивалентными аналгезирующими

дозами этих же веществ, вводимых

в кровоток. Кроме того, ограничивает�

ся системное действие препарата, и,

следовательно, менее вероятно

развитие побочных эффектов. Тем не

менее специфические риски интрате�

кальной терапии связаны с нейроток�

сичностью препаратов. При интрате�

кальном введении опиатов возможны

запор, задержка мочи, тошнота, импо�

тенция, ночные кошмары, сыпь, пе�

риферические отеки, потливость,

утомляемость.

Важные практические аспекты
медицины боли

Несмотря на перспективность и рас�

тущую популярность малоинвазивных

методов для лечения хронической бо�

ли, следует помнить о том, что любая

инъекционная процедура с проникно�

вением в нервные структуры может

вызывать осложнения. Внутринев�

ральная или внутриспинальная инъек�

ция сопровождается внезапной обжи�

гающей болью, которая указывает на

повреждение нерва, или другими ост�

рыми состояниями вплоть до блокады

дыхательного центра. При попадании

иглы в сосуд поступление в кровоток

высоких концентраций местного анес�

тетика может вызвать сердечно�сосу�

дистый коллапс. Поэтому любой прак�

тикующий врач, который решил вы�

полнять блокаду, должен быть уверен,

что пациент хорошо мониторируется и

тщательно наблюдается во время и по�

сле процедуры. Необходимо иметь

в наличии средства для незамедлитель�

ной реанимации.

Кроме того, эффективность и без�

опасность малоинвазивных методов

лечения боли еще предстоит оценить

с точки зрения доказательной медици�

ны, так как в настоящее время эта

практика основывается преимущес�

твенно на опыте отдельных специа�

листов и анализе серий клинических

случаев.

Уже сейчас практика показывает, что

перечисленные вмешательства сами по

себе менее успешны, чем проведенные

в комбинации с физиотерапией, меди�

каментозной и поведенческой терапией.

При выборе методов терапии боли

следует соблюдать принцип последо�

вательности. Например, применение

блокад или РЧА до исчерпания ресурса

медикаментозной терапии необосно�

ванно, если пациента устраивают эф�

фективность и стоимость лечения,

а препараты хорошо переносятся. Ради�

кальные нейрохирургические вмеша�

тельства являются последней ступенью

и могут применяться только после не�

удачных попыток малоинвазивного

лечения. Это затрагивает и деонтоло�

гический аспект. В неформальной кон�

курентной борьбе на рынке медицин�

ских услуг, как бы цинично это не зву�

чало, некоторые специалисты склонны

навязывать определенное вмешатель�

ство или метод лечения, которым вла�

деют сами, как обязательное, безаль�

тернативное и безотлагательное, особо

не интересуясь историей болезни и

мнением самого пациента. Но в усло�

виях глобализации и доступности ин�

формации больной часто знает о своей

проблеме больше, чем специалист,

к которому он пришел на прием.

С другой стороны, некоторые пациен�

ты со своими стереотипными пред�

ставлениями и фобиями нуждаются

в корректной разъяснительной работе,

что требует от врача навыков психоло�

га. Поэтому все более популярной в за�

рубежных специализированных изда�

ниях становится тема совместного

принятия решений врачом и паци�

ентом.

В следующих номерах мы продол�
жим тему малоинвазивного лечения,
сосредоточившись на возможностях
оказания помощи пациентам с конк�
ретными нозологиями и болевыми
синдромами, такими как боль в спи�
не, специфические цефалгии и т.д.
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Целью лечения пациента с депрессивным рас�

стройством сегодня является не только сведение

к минимуму симптоматики сниженного настрое�

ния, но и возвращение к нормальному (доболезнен�

ному) уровню функционирования в семье, учебном

заведении, на работе. Успешность социальной

адаптации пациента в значительной мере определя�

ется восстановлением его когнитивной сферы – па�

мяти, внимания, интеллекта, ориентации, пробле�

моразрешающего мышления и других когнитивных

доменов. До недавнего времени понятие клиничес�

кой ремиссии при депрессии было основано на дос�

тижении определенного балла по клиническим

шкалам оценки депрессии (обычно с этой целью

используются шкала оценки депрессии Гамильтона

(HAM�D) или шкала Монтгомери�Асберг

(MADRS). Между тем указанные шкалы изначаль�

но были разработаны для оценки выраженности

симптомов меланхолических депрессий (HAM�D) и

оценки терапевтической реакции при применении

антидепрессантов в рамках клинических исследова�

ний (MADRS). Данные шкалы не предназначены

для многосторонней оценки психосоциальных ас�

пектов динамики депрессивного больного. К при�

меру, по имеющимся данным, среди пациентов,

достигших уровня клинической ремиссии по шкале

HAM�D (суммарный балл <7), около половины не

считают себя достаточно восстановившимися

(M. Zimmerman et al., 2012). Это свидетельствует

о необходимости расширения понятия клиничес�

кой ремиссии, которое бы охватывало когнитивное

функционирование пациента, определяющее вос�

становление социальных навыков.

Динамическая оценка когнитивного функцио�

нирования должна обязательно учитываться при

выборе терапии больным с депрессией. Вот что об

этом пишет один из ведущих специалистов, зани�

мающихся изучением когнитивных нарушений при

депрессии, доктор Kamilla Miskowiak из психиатри�

ческого отделения университетской клиники Ко�

пенгагена (Дания): «Исторически такие расстрой�

ства, как депрессия, рассматривались как «функ�

циональные» или «эмоциональные» и отличались

от «когнитивных» расстройств, например от отста�

вания в психическом развитии, дислексии или де�

менции. Хотя такой подход является недостаточ�

ным, поскольку отнюдь не очевидно, что вслед за

купированием собственно аффективной симпто�

матики автоматически последует восстановление

когнитивного и социального функционирования».

В настоящее время, несмотря на разнообразие

применяемых антидепрессантов с различными ме�

ханизмами действия, по�прежнему существует

неудовлетворенность терапевтическими возмож�

ностями. Вне зависимости от выбора первой линии

терапии в реальной клинической практике только

треть пациентов достигают достаточной ремиссии,

у трети больных наблюдается выраженная резиду�

альная симптоматика, у оставшейся трети депрес�

сия отличается устойчивостью к терапии

(N. Kennedy, K. Foy, 2005). Кроме того, в отноше�

нии некоторых антидепрессантов были получены

свидетельства о негативном влиянии их долгосроч�

ного применения или приема многократных доз на

некоторые аспекты когнитивных функций.

В частности, трициклические антидепрессанты

способны ухудшить скорость психомоторных реак�

ций в связи с их холинолитическими эффектами

(S.M. McClintock, M.M. Husain, 2010). Еще одним

фактором, участвующим в формировании когни�

тивной дисфункции, являются сопутствующие за�

болевания. Расстройства настроения характеризу�

ются высоким уровнем коморбидности: около 80%

пациентов имеют другие сопутствующие психичес�

кие или соматические заболевания (B.T. Baune,

McAfoose, 2009). Сопутствующие психические рас�

стройства часто приводят к полипрагмазии, кото�

рая способна усугублять когнитивную дисфункцию

(S.M. McClintock, M.M. Husain, 2010). Сопутствую�

щие общие медицинские заболевания – инсульт,

диабет или рак – сами по себе могут вызывать ког�

нитивные расстройства, которые способны сумми�

роваться с обусловленными депрессией

(D.V. Iosifescu, 2007). Исходя из вышеизложенного,

оптимальная фармакотерапия депрессии как ми�

нимум не должна угнетать когнитивную сферу и

мешать социальной реадаптации.

Таким образом, по�прежнему необходима

оптимизация терапевтического вмешательства при

депрессии с применением все более эффективных

препаратов, способных влиять на различные клас�

теры симптомов депрессии. В связи с этим кластер

когнитивных нарушений становится одним из важ�

нейших симптомокомплексов�мишеней при выбо�

ре антидепрессивной терапии. Нет сомнений, что

когнитивная дисфункция в наибольшей степени

определяет снижение возможностей восстановле�

ния, включая продуктивность в работе, нарушения

психосоциальной адаптации и снижение качества

жизни даже в периоды ремиссии, и тем самым мо�

жет быть связана с повышением риска обострения

депрессии.

В идеале новые цели терапии требуют новых

средств – препаратов со специфическим прокогни�

тивным эффектом у пациентов с депрессией. Ряд

перспективных в этом плане препаратов находится

на этапе клинических исследований, а один из них –

новый мультимодальный антидепрессант вортио�

ксетин – недавно был одобрен к медицинскому

применению (Vortioxetine EPAR, 2013). Инноваци�

онный продукт компании «Х. Лундбек А/С» – вор�

тиоксетин под названием Бринтелликс уже заре�

гистрирован и в Украине.

Проблеме когнитивной дисфункции и социаль�

ной дезадаптации у пациентов с депрессией был

посвящен отдельный симпозиум в рамках научно�

практической конференции с международным

участием «Методологические и правовые аспекты

диагностики, терапии и социальной помощи при

психических и поведенческих расстройствах в раз�

ных возрастных группах», которая состоялась

23�24 апреля в г. Киеве.

На конференции присутствовали представители

большинства регионов Украины. Общее количество

зарегистрированных участников составило 270 че�

ловек. Кроме того, была налажена видеосвязь со

многими городами (33 точки подключения), что по�

зволило максимально расширить аудиторию.

В конференции также приняли участие специа�

листы из Германии, Литвы, Италии, Израиля,

Франции и Норвегии. В ходе встречи обсуждались

важные вопросы реформирования отрасли охраны

психического здоровья, детской и судебной психи�

атрии, а также акцентировалось внимание на необ�

ходимости совершенствования нормативно�право�

вой базы и налаживания взаимодействия между ве�

домствами.

На встрече присутствовала председатель комите�

та Верховной Рады Украины по вопросам здраво�

охранения Ольга Богомолец, которая в своем вы�

ступлении особое внимание присутствующих обра�

тила на необходимость реформирования системы

оказания психиатрической помощи с учетом по�

требностей сегодняшнего дня. На конференции

также выступила уполномоченный Верховной Ра�

ды Украины по правам человека Валерия Лутков�

ская, которая рассказала о состоянии дел с соблю�

дением прав лиц, находящихся в психиатрических

учреждениях, и основных вызовах, которые стоят

перед психиатрами и обществом.

В рамках сателлитного симпозиума компании

«Х. Лундбек А/С», приуроченного к выходу на ук�

раинский рынок вортиоксетина, ведущие украин�

ские специалисты обосновали перспективность

нового антидепрессанта в аспекте прокогнитивно�

го действия и социальной реабилитации пациен�

тов.

Сотрудник отдела медико�социальных проблем те�
рапии психических расстройств Украинского НИИ
социальной и судебной психиатрии и наркологии Ми�
нистерства здравоохранения (МЗ) Украины, канди�
дат медицинских наук Сергей Александрович
Маляров:

– Социальное бремя депрес�

сии намного значимее, чем

медицинские показатели со�

стояния психического здоро�

вья. У людей, переживающих

депрессию, ухудшается спо�

собность к социальному вза�

имодействию и снижается

работоспособность. Значи�

тельная часть людей, страда�

ющих депрессией (а может

быть, и большая часть), не обращаются к специа�

листам, но при этом лишь присутствуют на работе,

испытывая затруднения в принятии элементарных

решений. У них наблюдается дефицит концентра�

ции внимания и недостаточность мнестических

процессов, бедность речи. Дело в том, что когни�

тивные нарушения не просто являются одной из

сфер нарушений психической деятельности при

депрессии, но, возможно, и наиболее устойчивой

симптоматикой, определяющей недостаточную со�

циальную результативность пациента на многие

месяцы и требующей продолжительной восстанав�

ливающей терапии и реабилитации.

Прямые сравнительные исследования анти�

депрессантов в реальной клинической практике

(исследование STAR*D) показали, что при всем

многообразии применяемых в терапии депрессии

средств и методов в стандартные сроки активной

терапии (3�4 месяца) ремиссии достигают около

1/3 депрессивных пациентов и у 1/2 появляется по�

ложительная, но недостаточная терапевтическая

реакция. В свою очередь, это требует смены тера�

пии. При этом необходимо помнить, что большая

часть пациентов прекращают принимать антидеп�

рессанты на третьем�четвертом месяце терапии,

часто в связи с ее плохой переносимостью. 

Новые цели и средства терапии депрессии в XXI веке: 
от нейробиологической модели

к первым клиническим результатам
Одним из глобальных социальных вызовов XXI века является проблема депрессии. 

По оценкам экспертов, каждый пятый житель планеты в течение жизни переживает хотя бы один

период подавленности и сниженного настроения. О депрессии заговорили даже экономисты 

и политики, поскольку депрессивные расстройства становятся ведущей причиной снижения

продуктивности труда и экономического роста, опережая по показателям сердечно�сосудистые

заболевания. По прогнозам ВОЗ, к 2030 году депрессия станет ведущей причиной заболеваемости

в мировом масштабе. По�прежнему требует решения проблема смертности, связанной с депрессией:

ежедневно в мире 3 тыс. человек погибают в результате суицидов. 

Продолжение на стр. 16.
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