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Когнитивные нарушения (КН) относятся к числу самых распространенных видов неврологических нарушений, которые встреча-

ются в практике как неврологов, так и врачей других специальностей. В статье обсуждаются современные принципы классифи-

кации КН по тяжести, их клинические признаки, критерии диагностики, важнейшие подходы к ведению пациентов с деменцией

и недементными КН. Проведен обзор современных публикаций по вопросам лечения синдрома умеренных КН (УКН) и деменции, по-

казано, что оно должно быть комплексным и включать немедикаментозные методы (регулярная физическая активность, когни-

тивный тренинг), коррекцию всех сосудистых факторов риска, а также медикаментозные методы лечения, направленные на улуч-

шение когнитивных функций. При этом стратегия выбора медикаментозной терапии КН определяется степенью их тяжести.

Важность раннего выявления КН обусловлена тем, что своевременная диагностика этих нарушений расширяет потенциальные

возможности вторичной профилактики и терапевтического воздействия, которое может отсрочить или даже предотвратить

наступление профессиональной и социальной дезадаптации из-за развития деменции. Показаны возможности современной нейро-

протективной и симптоматической терапии КН, место акатинола мемантина в лечении синдрома УКН и деменции. Приведены

современные данные о применении данного препарата при различных нозологических вариантах заболеваний с синдромом УКН и де-

менцией различной степени тяжести.
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Cognitive impairments (CI) are among the most common types of neurological disorders that occur in the practice of both neurologists and doc-

tors of other specialties. The article discusses the modern principles of CI classification according to severity, their clinical signs, diagnostic cri-

teria, and the most important approaches to managing patients with dementia and non-dementia CI. A review of current publications on the

treatment of mild CI syndrome (MIS) and dementia was carried out, it was shown that the treatment should be comprehensive and include non-

drug methods (regular physical activity, cognitive training), correction of all vascular risk factors, as well as drug treatment aimed at improve-

ment of cognitive functions. At the same time, the strategy for choosing drug therapy for CI is determined by the degree of their severity. The

importance of early detection of CI is due to the fact that timely diagnosis of these disorders expands the potential for secondary prevention and

therapeutic intervention, which can delay or even prevent the onset of professional and social maladjustment due to the development of demen-

tia. The possibilities of modern neuroprotective and symptomatic therapy of CI, the place of akatinol memantine in the treatment of CI syndrome

and dementia are shown. Modern data on the use of this drug in various nosological variants of diseases with MCI syndrome and dementia of

varying severity are presented.
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В о п р о с ы  к л а с с и ф и к а ц и и  и д и а г н о с т и к и
Когнитивные нарушения (КН) являются одними из

самых распространенных видов неврологических наруше-

ний, которые встречаются в практике как неврологов, так

и врачей других специальностей. Изучение КН началось

с более тяжелых форм – деменции, поскольку это наиболее

очевидное расстройство, существенно влияющее на качест-

во жизни пациента и его родственников и сопряженное

с тяжелыми экономическими потерями. На сегодняшний

день во всем мире насчитывается около 50 млн человек с де-

менцией. В ближайшие 30 лет можно ожидать увеличения

числа таких больных – до 114 млн человек в 2050 г. [1–5].

Однако начиная с 90-х годов ХХ в. все более усиливается

интерес врачей и исследователей к недементным КН в по-

жилом возрасте. Это связано с расширением знаний о зако-

номерностях развития патологического процесса при забо-

леваниях, приводящих к деменции. В настоящее время об-

щепризнано, что развитию деменции как при нейродегене-

ративном, так и при сосудистом поражении головного моз-

га предшествует длительный период сперва бессимптомно-

го, а затем малосимптомного течения заболевания. Демен-

ция развивается лишь на финальных стадиях, когда ком-

пенсаторные возможности головного мозга исчерпаны. Не-

дементные КН: субъективные, легкие и умеренные (УКН) –

предшествуют развитию деменции на протяжении многих

месяцев и даже лет. Поскольку предполагается, что эффект

терапии на додементных стадиях будет значительно выше,

недементным КН следует уделять особое внимание.

По многочисленным наблюдениям, при адекватном лече-

нии недементные КН могут длительно находиться в ста-

бильном состоянии или даже регрессировать [3, 5–13].

Согласно международным рекомендациям (Диагно-

стическое и статистическое руководство по психическим

расстройствам 5-го издания; Diagnostic and Statistical Manual

of mental disorders, fifth edition, DSM-V), вместо привычного

термина «деменция» используется термин «большое (англ.

major) нейрокогнитивное расстройство». При этом состоя-

нии нарушения когнитивных функций (КФ) выражены на-

столько, что препятствуют нормальному функционирова-

нию пациента. Пациент полностью или частично лишен не-

зависимости и самостоятельности в повседневной жизни,

нуждается в посторонней помощи в обычных жизненных

ситуациях. В этом главное отличие от «умеренного» (бук-

вально – «легкого», англ. mild) нейрокогнитивного рас-

стройства, при котором независимость и самостоятельность

в повседневной жизни сохранены. Эти термины применимы

по отношению к большинству заболеваний головного мозга

с клинической картиной КН, в том числе при сосудистых

КН и болезни Альцгеймера (БА) [14, 15].

В 2018 г. автор концепции УКН профессор

R.C. Petersen и соавт. опубликовали обновленное практи-

ческое руководство, в котором был обобщен 20-летний

опыт изучения различных фундаментальных и клиниче-

ских аспектов синдрома УКН [13]. Согласно международ-

ным данным, распространенность синдрома УКН состав-

ляет 6,7% в возрастной группе 60–64 года, 8,4% для возрас-

та 65–69 лет, 10,1% для возраста 70–74 года, 14,8% для воз-

раста 75–79 лет и 25,2% для возраста 80–84 года. Заболева-

емость деменцией у пациентов с УКН в возрасте старше

65 лет в течение 2 лет составляет 14,9%. При этом риск раз-

вития деменции у пациентов с УКН в течение ближайших

2–5 лет в 3,3 раза выше по сравнению с их сверстниками

без УКН. Наиболее высок риск развития деменции в бли-

жайшем будущем у пациентов более пожилого возраста,

с низкими результатами нейропсихологических тестов,

при носительстве патологического гена АПОЕ4 и при на-

личии радиологических признаков БА: атрофии медиаль-

ных отделов височных долей по данным магнитно-резо-

нансной томографии, гипометаболизма в височно-темен-

ных отделах или накопления в этих отделах питтсбургской

субстанции по данным позитронно-эмиссионной томо-

графии, а также при наличии специфических нейрохими-

ческих изменений в цереброспинальной жидкости (ЦСЖ).

Однако необходимо отметить, что состояние пациентов,

которым поставлен диагноз УКН, может длительное время

оставаться стабильным. В достаточно большом проценте

случаев УКН могут полностью или частично регрессиро-

вать. Частота нормализации когнитивного статуса доста-

точно вариабельна в различных исследованиях и составля-

ет от 14,4 до 38% [13, 16–19].

С учетом нейропсихологического профиля выделяют

четыре варианта синдрома УКН:

• Монофункциональный амнестический подтип. Харак-

теризуется изолированным нарушением памяти при

сохранности других высших психических функций.

В подавляющем большинстве случаев со временем

трансформируется в деменцию альцгеймеровского

типа.

• Полифункциональный амнестический подтип.

При данном варианте УКН отмечается одновремен-

ное страдание нескольких КФ, включая память. Как

и амнестический тип УКН, данный вариант также

обычно знаменует собой начальные проявления БА

либо смешанной (сосудисто-нейродегенеративной)

деменции.

• Монофункциональный неамнестический подтип. Ха-

рактеризуется нарушением одной КФ: праксиса,

гнозиса, речи и др., кроме памяти. Изолированные

нарушения речи могут отмечаться в дебюте первич-

ной прогрессирующей афазии, праксиса – кортико-

базальной дегенерации, зрительного гнозиса – зад-

ней корковой атрофии, зрительно-пространствен-

ных функций – деменции с тельцами Леви, управ-

ляющих функций – лобно-височной дегенерации.

• Полифункциональный неамнестический подтип. Ха-

рактеризуется нарушением нескольких КФ при от-

носительной сохранности памяти. Обычно сопутст-

вует цереброваскулярному поражению, деменции

с тельцами Леви, болезни Паркинсона и т. д. [2, 3,

9–13].

Согласно эпидемиологическим данным, среди всех

типов УКН наиболее распространенным является амнести-

ческий. По результатам различных исследований, представ-

ленность амнестического типа УКН в популяции составля-

ет от 11 до 16% [13, 16].

В 2019 г. были опубликованы результаты нашего ис-

следования 551 пациента с УКН на базе специализирован-

ного когнитивного амбулаторного приема [9]. К амнестиче-

ским типам УКН (монофункциональному и полифункцио-

нальному) мы относили только КН с нарушением памяти

по гиппокампальному типу, в основе которого лежит недос-

таточность запоминания новой информации, а контроль за-
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поминания и подсказки при воспроизведении не улучшают

память. В полифункциональный неамнестический тип

УКН мы включили пациентов с нарушениями нескольких

КФ при относительной сохранности памяти. В соответст-

вии с предложенными критериями амнестические типы

(монофункциональный и полифункциональный) УКН бы-

ли выявлены в 37,7% случаев, а полифункциональный не-

амнестический тип отмечался в 62,3% наблюдений [9, 10].

Таким образом, результаты российского исследования от-

личаются от международных данных. Указанное расхожде-

ние можно объяснить более широкой распространенностью

сосудистых заболеваний и их церебральных осложнений

в нашей стране. 

В настоящее время международные эксперты активно

призывают к максимально ранней диагностике нейродеге-

неративных и сосудистых заболеваний головного мозга на

додементных стадиях. Как уже указывалось выше, в класси-

фикации DSM-V присутствует как выраженное (большое),

так и легкое (умеренное) нейрокогнитивное расстройство,

связанное с БА [14, 15]. Группой европейских ученых

в 2010 г. были предложены диагностические критерии

(IWG-Dubois New Lexicon Criteria), согласно которым от-

дельно выделяется «продромальная БА», также называемая

«преддементной стадией БА». Специфическим признаком

данного заболевания являются специфические нарушения

эпизодической памяти по гиппокампальному типу в сочета-

нии с выявлением биомаркеров в ЦСЖ и/или характерных

нейровизуализационных изменений. Нарушения памяти

характеризуются дефицитом отсроченного воспроизведе-

ния и неэффективностью семантических подсказок при

воспроизведении [15, 20].

С о в р е м е н н ы е  п о д х о д ы  к т е р а п и и  К Н  
В последние годы идет активная разработка и прово-

дятся многочисленные клинические исследования препа-

ратов, действие которых направлено на профилактику раз-

вития и прогрессирования БА, – так называемой терапии,

модифицирующей болезнь. Однако по большинству препа-

ратов этой группы клинические исследования еще не завер-

шены. Изучаются различные подходы к лечению и молеку-

лы, которые могут воздействовать на течение БА, включая

бета-амилоид и тау-протеин. В настоящее время Управле-

нием по надзору за качеством пищевых продуктов и меди-

каментов США (Food and Drug Administration, FDA) одоб-

рен адуканумаб – моноклональное антитело, которое пре-

дотвращает агрегацию бета-амилоида. Однако данное лече-

ние применяется исключительно на доклинической и ран-

ней клинической стадии БА (от субъективных, легких

и умеренных КН до легкой деменции). Так как процедура

регистрации препарата была ускоренной, дополнительные

исследования препарата продолжаются и будут проходить

еще не менее 4 лет [21, 22].

В настоящее время, по данным Фонда открытия ле-

карств при болезни Альцгеймера (Alzheimer’s Drug Discovery

Foundation, ADDF), в стадии клинических исследований

находятся более 100 препаратов патогенетической анти-

альцгеймеровской терапии; большинство из них показаны

именно на додементной стадии заболевания (УКН, доуме-

ренные КН) [13].

Сегодня нет единой позиции международного научно-

го сообщества по вопросам медикаментозной терапии син-

дрома УКН. В то же время не вызывает сомнений целесооб-

разность нелекарственных методов терапии, которые рас-

сматриваются в качестве лечения первой линии [4, 23].

Большое значение имеет обучение родственников и лиц,

ухаживающих за пациентом, что позволяет наладить опти-

мальные взаимоотношения между ними, также рекоменду-

ется максимально поддерживать активный образ жизни па-

циента, вовлекать его в домашние и семейные дела, приго-

товление пищи, способствовать общению с родственника-

ми, друзьями, соседями. 

Во многих исследованиях было отмечено положитель-

ное влияние на когнитивный статус у пациентов с УКН ре-

гулярных аэробных упражнений, которые включали плава-

ние, занятия на тренажерах, скандинавскую ходьбу и даже

обычные регулярные прогулки на свежем воздухе [13, 24].

В систематическом обзоре и метаанализе был показан поло-

жительный эффект аэробных упражнений в отношении об-

щих показателей когнитивного статуса, а также памяти

и управляющих функций [24].

Эффективность немедикаментозных методов в соче-

тании с терапией базисного сосудистого заболевания изуча-

лась недавно в рамках крупного проспективного исследова-

ния FINGER (Finnish Geriatric Intervention Study to Prevent

Cognitive Impairment and Disability – Финское гериатриче-

ское интервенционное исследование профилактики когни-

тивных нарушений и инвалидизации) [25]. Включенные

в него 1260 пожилых пациентов без деменции, но с высоким

риском ее развития были случайным образом рандомизиро-

ваны на две группы. В первой группе (n=631) активно ис-

пользовались указанные выше немедикаментозные методы,

другая группа (n=629) использовалась как группа сравне-

ния. Пациенты наблюдались на протяжении 6 мес. В ре-

зультате пациенты первой группы значимо превосходили

группу сравнения по показателям темпа познавательной де-

ятельности и управляющих функций (планирование и кон-

троль). В сфере памяти положительная динамика была ме-

нее выражена и различия между группами не достигали ста-

тистической значимости. Отталкиваясь от параметров,

по которым была достигнута значимая разница, можно

предположить, что немедикаментозные методы в большей

степени влияют на сосудистые КН [25].

Терапевтические мероприятия при сосудистых КН

должны быть в первую очередь направлены на лечение ос-

новного сосудистого заболевания. Лишь при условии надле-

жащего контроля имеющихся факторов сосудистого риска

можно рассчитывать на предотвращение или замедление

прогрессирования сосудистого поражения головного мозга.

Основными направлениями этиотропной терапии являются: 

• антигипертензивная терапия; 

• антитромбоцитарная или антикоагулянтная тера-

пия;

• гиполипидемическая терапия (статины);

• методы сосудистой хирургии (каротидная эндар-

терэктомия, стентирование сонных артерий);

• лечение нарушений сердечного ритма;

• диета с низким содержанием животных жиров;

• достаточная физическая активность;

• коррекция массы тела;

• отказ от курения и злоупотребления алкоголем;

• когнитивная стимуляция и когнитивный тренинг

[26–30].
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Стратегия выбора медикаментозной терапии КН оп-

ределяется степенью их тяжести. Для лечения БА и других

нейродегенеративных и сосудистых заболеваний на стадии

деменции используют базисные препараты двух групп: ин-

гибиторы ацетилхолинэстеразы и антагонисты NMDA-ре-

цепторов глутамата [30]. Исследование эффективности ин-

гибиторов ацетилхолинэстеразы у пациентов с БА на ста-

дии УКН не привело к замедлению прогрессирования КН

[31]. Применение блокатора постсинаптических NMDA-

рецепторов мемантина при синдроме УКН в ряде исследо-

ваний показало положительные результаты; активные ис-

следования в данном направлении продолжаются и в на-

стоящее время, однако в большей степени применение

данного препарата на этапе УКН целесообразно в случае

подтверждения наличия у пациента нейродегенеративного

заболевания [32]. Основанием для применения мемантина

при синдроме УКН служат значительные нейропротектив-

ные потенции данного препарата, о которых будет допол-

нительно сказано ниже.

В патогенезе КН как нейродегенеративной, так и сосу-

дистой природы важную роль играет эксайтотоксичность,

связанная с повышенной активностью возбуждающего ме-

диатора глутамата и чрезмерной активацией глутаматных ре-

цепторов, итогом которой становится гибель клетки в ре-

зультате нестабильности мембранного потенциала.

Для уменьшения глутаматной эксайтотоксичности необхо-

дима обратимая блокада постсинаптических NMDA-рецеп-

торов. Именно эту функцию выполняет мемантин (акатинол

мемантин), который является одним из препаратов для ба-

зисной симптоматической терапии БА. Данные многочис-

ленных исследований указывают на высокую эффектив-

ность препарата в отношении КН при БА различной степе-

ни выраженности, а также на повышение самостоятельно-

сти в повседневной жизни и снижение выраженности неког-

нитивных нервно-психических расстройств [2, 3, 5, 33–37]. 

Мемантин представляет собой обратимый блокатор

постсинаптических NMDA-рецепторов к глутамату. Благо-

даря своему механизму действия он оказывает как нейро-

протективный, так и положительный симптоматический

эффект. Нейропротективные свойства, т. е. способность

данного препарата предупреждать гибель нейронов, была

продемонстрирована на многочисленных эксперименталь-

ных моделях БА. Было показано, что он способен защищать

ацетилхолинергические нейроны от повреждения, связан-

ного не только с эксайтотоксичностью, но и с токсическим

действием бета-амилоида, ингибируя его агрегацию и рас-

щепляя предварительно сформированные бета-амилоид-

ные агрегаты [38]. 

Многочисленные международные двойные слепые

рандомизированные исследования свидетельствуют, что те-

рапия мемантином приводит к достоверному улучшению

КФ у пациентов с БА различной степени выраженности,

повышает степень самостоятельности в повседневной жиз-

ни, уменьшает нагрузку на ухаживающих лиц, снижает вы-

раженность некогнитивных нервно-психических рас-

стройств [32, 39, 40]. Показанием к применению мемантина

на сегодняшний день в первую очередь является деменция

[38–40]. Однако некоторые ученые высказываются за мак-

симально раннее назначение данного препарата с нейро-

протективной целью. Так, сообщают о потенциальной эф-

фективности препарата в профилактике БА при назначении

мемантина в самом дебюте патологического процесса [42].

Учеными из Турции проведено 48-недельное проспектив-

ное открытое исследование лечения мемантином 45 паци-

ентов с амнестическим вариантом синдрома УКН; было по-

казано улучшение семантической памяти и показателя кли-

нической рейтинговой шкалы деменции, а по данным одно-

фотонной эмиссионной компьютерной томографии – уве-

личение перфузии в правой височной доле [43].

В нашей стране существует ряд достаточно крупных

исследований, посвященных симптоматическому действию

мемантина у пациентов с синдромом УКН. Наиболее круп-

ное наблюдательное исследование симптоматического эф-

фекта мемантина при синдроме УКН в России было прове-

дено под руководством академика Н.Н. Яхно [44]. В течение

6 мес наблюдались 240 пациентов с недементными КН раз-

личной этиологии из 21 города Российской Федерации.

Критериями включения в исследования были наличие син-

дрома УКН независимо от этиологии, за исключением вто-

ричных КН дисметаболической, соматогенной или психо-

генной природы, результат тестирования по Краткой шкале

оценки психического статуса (КШОПС) от 22 до 27 баллов,

возраст не менее 55 лет. Средний возраст пациентов соста-

вил 69,2±5,7 года. Из обследованных пациентов 148 получа-

ли мемантин в дозе 20 мг/сут в течение 6 мес, 92 пациента

составили группу сравнения. Результаты исследования по-

казали, что на фоне применения препарата отмечается сни-

жение проявлений КН, прежде всего за счет уменьшения

выраженности дизрегуляторных, мнестических и зритель-

но-пространственных, а также эмоциональных нарушений.

В то же время в группе сравнения положительная динамика

аналогичных показателей отсутствовала или была сущест-

венно меньшей по выраженности. 

В работе О.В. Успенской и Н.Н. Яхно [45] акатинол

мемантин использовался у пациентов с синдромом УКН

амнестического типа, предположительно нейродегенера-

тивной этиологии. Было показано, что на фоне данной те-

рапии отмечается достоверное улучшение КФ. Кроме того,

авторами была зафиксирована положительная динамика

нейрохимических маркеров нейродегенеративного процес-

са в ЦСЖ: после лечения увеличилось содержание амило-

идных олигомеров и уменьшилось содержание тау-протеи-

на. Эти данные можно трактовать как косвенное свидетель-

ство не только симптоматического, но нейропротективного

эффекта препарата, так как нейрохимические маркеры от-

ражают активность нейродегенеративного процесса [45]. 

М.М. Одинак и соавт. [33] сообщают о положитель-

ном эффекте мемантина при КН после черепно-мозговой

травмы. При этом величина терапевтического эффекта ука-

занного препарата значимо превышала терапевтическую

эффективность пирацетама.

Что касается исследований эффективности акатинола

мемантина при деменции, препарат обладает обширной до-

казательной базой. Так, было выполнено несколько круп-

ных рандомизированных плацебоконтролируемых исследо-

ваний эффективности препарата при БА с синдромом уме-

ренной или тяжелой деменции (см. таблицу). В большинст-

ве из них было показано несомненное преимущество иссле-

дуемого препарата над плацебо (ПЛ). В объединенном Ко-

храновском систематическом обзоре на общей базе данных

также была подтверждена значимость различий с ПЛ

[34–36].
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В исследовании MEM-MD-10 403 пациента с БА

и синдромом легкой или умеренной деменции (КШОПС –

от 10 до 22 баллов) получали мемантин или ПЛ в течение

24 нед. Было получено значимое, но небольшое по выра-

женности преимущество группы мемантина над ПЛ по ре-

зультату оценки КФ (разница в 1,9 балла по шкале ADAS-

Cog; p=0,02). Когнитивное улучшение совпадало с общим

клиническим впечатлением и улучшением в эмоционально-

поведенческой сфере (шкала NPI) [37]. 

В двух рандомизированных исследованиях

(9403/Orgogоzo и 9202/Wilcock) анализировалась эффектив-

ность мемантина при сосудистой деменции легкой или уме-

ренной выраженности [46, 47]. В обоих исследованиях были

получены сходные результаты. Отме-

чено умеренное по выраженности,

но статистически значимое преиму-

щество над ПЛ по когнитивным пока-

зателям и в эмоционально-поведенче-

ской сфере. 

По данным M. Emre и соавт.

[48], применение мемантина у паци-

ентов с деменцией с тельцами Леви

способствует регрессу поведенче-

ских и психотических расстройств,

что сопровождается улучшением об-

щего клинического впечатления.

По нашим наблюдениям, использо-

вание мемантина при легкой демен-

ции или на этапе УКН способствует

регрессу КН у пациентов с болезнью

Паркинсона [49]. 

Таким образом, в лечении син-

дрома УКН и деменции приоритетны

нейропротективные стратегии. Лече-

ние КН должно быть комплексным и включать немедика-

ментозные и медикаментозные методы улучшения КФ.

Комплексный подход дает положительный эффект в от-

ношении снижения как выраженности существующих

симптомов, так и риска прогрессирования заболевания.

При этом целесообразно использование препаратов с до-

казанным симптоматическим и теоретически обоснован-

ным нейропротективным эффектом. К числу таких препа-

ратов относится акатинол мемантин. Данный препарат

обладает широкими нейропротективными возможностя-

ми, изученными в экспериментальных работах. При мо-

нотерапии препарат назначается по схеме с постепенным

повышением дозы в течение 4 нед с 5 до 20 мг/сут.
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Характеристика клинических исследований мемантина
при БА с синдромом умеренной и тяжелой деменции
[34–36]

Character is t ics  o f  c l inical  s tudies  o f  memantine  
in  Alzheimer’s  disease  wi th  a  syndrome of  mi ld  
and severe  dement ia  [34–36]

Шифр 
Дизайн

Критерии Число Длительность
исследования включения пациентов наблюдения, нед

MEM-MD-01 Двойное слепое Возраст старше 350 24

[36] рандомизированное, 50 лет, КШОПС – 

мемантин/ПЛ 5–14 баллов

9605 Двойное слепое КШОПС – 252 28

[34] рандомизированное, 3–14 баллов

мемантин/ПЛ

MEM-MD-02 Двойное слепое Возраст старше 432 24

[35] рандомизированное, 50 лет, КШОПС – 

донепезил+мемантин/ 5–14 баллов

донепезил+ПЛ
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