
С 16 по 20 июля 2017 г. в Лондоне (Великобритания)

проходила международная конференция, посвященная бо-

лезни Альцгеймера (БА) (Alzheimer's Association

International Conference, AAIC). На этой конференции уче-

ные заявили, что на долю БА приходится приблизительно

75% всех случаев деменции в мире, а к 2050 г. БА будет диаг-

ностирована у 115,4 млн человек. По данным доклада, опуб-

ликованного в журнале Lancet, в настоящее время число та-

ких больных оценивается в 47 млн [1]. Согласно эпидемио-

логическим данным, представленным исследователями из

Университета Хопкинса (США), выделяют три формы БА в

зависимости от возраста дебюта: с поздним началом (у па-

циентов старше 85 лет), типичным дебютом (65–80 лет) и

ранним дебютом (60 лет и менее) [2]. Рассматривают также
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несколько клинических вариантов течения БА: амнестиче-

ский, афазический (с нарушением речи), апраксический, с

визуально-пространственными нарушениями и поведенче-

ский. Для БА с поздним дебютом характерен амнестиче-

ский вариант течения, в то время как другие клинические

варианты чаще отмечаются в случаях более раннего начала

заболевания [2].

Б А  и  ц е р е б р о в а с к у л я р н а я  п а т о л о г и я
В последнее десятилетие все большее значение прида-

ется связи между цереброваскулярной патологией и БА.

Этой проблеме было посвящено большое количество докла-

дов. Сосудистые факторы риска БА включают артериаль-

ную гипертензию, дислипидемию и сахарный диабет (СД)

2-го типа, церебральные микроангиопатии, в том числе це-

ребральную амилоидную ангиопатию (ЦAA) и микрососу-

дистую дегенерацию, они обнаруживаются в 60–90% случа-

ев БА при аутопсии. 

Появляется все больше доказательств роли цереброва-

скулярных заболеваний (ЦВЗ) в патогенезе БА. Клиниче-

ские проявления БА, вероятно, связаны с комбинацией ЦВЗ

и процессов нейродегенерации, которая варьируется у от-

дельных лиц. Так, наличие артериальной гипертензии в

анамнезе соотносится с уменьшением объема головного

мозга, более высоким риском развития деменции и БА в бу-

дущем. Группа ученых из Великобритании изучала связь ме-

жду изменением когнитивных функций и уменьшением

объема мозга (атрофия). Было обследовано 5100 пациентов с

БА, 1166 пациентов с умеренными когнитивными наруше-

ниями (УКН) и 1098 человек контрольной группы. Анализи-

ровались показатели артериального давления (АД, систоли-

ческое – САД, диастолическое – ДАД и пульсовое – ПД),

краткой шкалы оценки психического статуса (КШОПС) и

выраженность атрофии (общая и гиппокампов) коры голов-

ного мозга. Анализ проводился с учетом поправки на воз-

раст, пол, генотип ApoE, размер головы (для атрофии) и ис-

пользование антигипертензивной терапии. Было обнаруже-

но, что при БА и УКН более высокая выраженность атрофии

гиппокампа ассоциировалась с более высоким САД и ПД; в

контрольной группе не выявлено никаких ассоциаций. У па-

циентов с БА более низкие показатели КШОПС зарегистри-

рованы на фоне более низких САД, ДАД и ПД. Эти резуль-

таты свидетельствуют о том, что высокий уровень АД может

быть связан с развитием БА, падение АД может оказывать

влияние на когнитивную дисфункцию на поздних этапах

БА; пациенты с УКН и низким АД были более склонны к

ухудшению когнитивных показателей по КШОПС, а паци-

енты с БА и низким САД имели более низкие исходные по-

казатели по этой шкале. Необходимы дальнейшие исследо-

вания для понимания и выработки стратегий терапии и про-

филактики БА с учетом полученных данных [3].

Ранее было отмечено, что среднее АД ниже у пациен-

тов с БА. Понимание того, происходят ли изменения АД,

когнитивных функций и объема головного мозга одновре-

менно, важно для разработки терапевтических подходов,

профилактики БА. ПД, которое определяется как разница

между САД и ДАД, является маркером сосудистого старе-

ния, обусловленного развитием атрофии головного мозга,

деменции, БА и цереброваскулярной патологии у пожилых

людей. Повышение ПД может быть связано с ЦВЗ и снижа-

ет порог развития деменции для лиц с альцгеймеровской

патологией. Ранее было показано, что увеличение ПД может

определяться патогенезом БА. В исследование, проводенное

в США, было включено 696 пациентов без деменции (альц-

геймеровская патология – у 39%, ЦВЗ – у 46%) и 1481 паци-

ент с деменцией (БА – у 72%, ЦВЗ – у 39%), средний воз-

раст – 79 лет, 54% – мужчины, 45% – носители ApoE ε4, 58%

принимали антигипертензивные средства. Высокое ПД

(>63 мм рт. ст.) отмечалось у 45% пациентов без деменции и

у 34% с деменцией, 76% пациентов с высоким ПД имели

высокий уровень САД (≥140 мм рт. ст.). Регулярная антиги-

пертензивная терапия приводила к более низкому риску

развития БА у пациентов без деменции и более высокому

риску ЦВЗ у пациентов без деменции и пациентов с демен-

цией. Было установлено, что базовое ПД и годовые измене-

ния ПД не связаны с БА или ЦВЗ; однако антигипертензив-

ная терапия оказывала влияние как на БА, так и на ЦВЗ [4].

Интерпретация клинического значения умеренной и

тяжелой общей атрофии головного мозга (ОАГМ) является

сложной задачей для многих клиницистов, которые визу-

ально оценивают результаты нейровизуализации в клини-

ческой практике. Часто ОАГМ обусловлена нормальным

процессом старения. Одни исследователи объясняют ОАГМ

наличием дегенеративных заболеваний, таких как БА, дру-

гие – ЦВЗ. Понимание связи между ОАГМ, старением, БА

и ЦВЗ важно для точной диагностики и выбора соответству-

ющей тактики ведения пациента и оптимизации клиниче-

ской помощи. 

Американские исследователи провели нейровизуали-

зацию 248 пожилым людям среднего возраста (77,37±8,75

года), среди которых было 39% мужчин, время, затраченное

на образование, составило 15,74±8,46 года. Оказалось, что

умеренная и тяжелая ОАГМ была связана в большей степе-

ни с ЦВЗ, чем с БА. Такие изменения головного мозга не

могут быть следствием нормального старения. Это позволит

в будущем проводить соответствующие диагностику и лече-

ние пациентов с жалобами на нарушения памяти и более

значительным снижением познавательных функций [5]. 

Американские ученые создали единый фенотип на ос-

нове нейровизуализации (магнитно-резонансная томогра-

фия, МРТ), который учитывает проявления ЦВЗ. Было об-

следовано 1333 участника (средний возраст – 77,3±6,4 года,

62% женщин), в двух независимых выборках (n=768 и

n=564), анализ проводили по двум цереброваскулярным

маркерам (гиперинтенсивность белого вещества, наличие

инфаркта) и двум маркерам нейродегенерации (объем гип-

покампа, объем коры головного мозга). Был получен еди-

ный фенотип, который отражает комбинацию связанных с

БА ЦВЗ и нейродегенерации, оцененнных по их влиянию

на функцию памяти. Эти данные свидетельствуют о том,

что ЦВЗ наряду с нейродегенерацией являются основными

механизмами развития БА, а клинические проявления бо-

лезни могут определяться уникальной комбинацией этих

двух механизмов [6]. Взаимосвязь цереброваскулярной па-

тологии и процесса нейродегенерации была подтверждена и

исследователями из Нидерландов, которые изучали уровень

бета-амилоида (Aβ1-38, 40 и 42) в плазме как потенциаль-

ный маркер БА. Уровень бета-амилоида в плазме был проана-

лизирован у 1202 пациентов, разделенных на две группы по

возрасту: в одной группе средний возраст составлял 72,5 года,

женщины – 51%, в другой – соответственно 58,7 года и 54%.

Одновременно оценивались маркеры ЦВЗ (лакуны, объем
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поражения белого вещества) при МРТ головного мозга 

(1,5 T). Когнитивные функции изучали с помощью деталь-

ного нейропсихологического обследования. Было выявле-

но, что более высокий уровень бета-амилоида 1-38, 40 и 42

в плазме связан с субклиническими маркерами сосудистых

заболеваний, а показатели бета-амилоида 1-38 и 40 – со

снижением памяти по результатам нейропсихологического

тестирования. Таким образом, авторы предполагают, что

уровень бета-амилоида в плазме ассоциирован с наличием

сосудистой патологии головного мозга [7].

Инфарктные поражения малого диаметра (<3 мм) на

МРТ головного мозга, которые клиницисты обычно игно-

рируют, связаны с риском развития инсульта и увеличени-

ем смертности, но их влияние на когнитивные функции

неизвестно. Ученые из Великобритании оценивали нали-

чие ишемических очагов в головном мозге диаметром <3 и

≥3 мм с помощью МРТ (1,5 Т) у 1835 пациентов (возраст –

51–73 года, средний возраст – 62,8 года, 60% женщин).

Когнитивные функции исследовали 5 раз в течение 20 лет.

Было установлено, что при наличии мелких очагов (<3 мм)

и очагов ≥3 мм (смешанная группа) наблюдалось когнитив-

ное снижение, тогда как более крупные инфаркты (>3 мм)

не приводили к снижению когнитивных функций. Таким

образом, мелкие инфаркт-подобные поражения в середи-

не жизни, которые обычно не проявляются клинически,

могут значительно повысить риск снижения когнитивных

функций при наличии у пациента более крупных ишеми-

ческих очагов. Исследователи предположили, что неболь-

шие инфаркты в середине жизни являются своего рода

прокси-серверами для исподволь прогрессирующей васку-

лопатии, которая с течением времени вызывает когнитив-

ную дисфункцию [8].

Болезнь малых сосудов мозга (церебральная микроан-

гиопатия) обычно сопровождает старение и проявляется на

обычных МРТ в виде гиперинтенсивного сигнала от белого

вещества (лейкареоз), подкорковых инфарктов, микрооча-

гового поражения периваскулярных пространств и атрофии

коры головного мозга. Хотя эти маркеры МРТ отражают

различные патофизиологические аспекты ЦВЗ и не связаны

с когнитивными функциями, они часто сочетаются. Меж-

дународная группа специалистов из США и Нидерландов

провела популяционное исследование, в котором оценива-

ли проявления ЦВБ при МРТ головного мозга у 4333 участ-

ников 66–96 лет без деменции. При нейропсихологическом

исследовании тестировали вербальную память, скорость

обработки информации и исполнительных функций исход-

но и в среднем через 5,2 года, в течение всего периода на-

блюдения отдельно фиксировали случаи развития демен-

ции. Статистическая обработка полученных данных прово-

дилась с учетом образования пациентов, основных факто-

ров риска развития цереброваскулярных заболеваний и ге-

нотипа ApoE [4]. В течение 35 168 человеко-лет наблюдения

у 842 участников развилась деменция, при этом у 397 из них

диагностирована БА. Наличие ЦВЗ соотносилось с повы-

шенным риском появления всех причин деменции и БА. Та-

ким образом, общий показатель ЦВЗ связан со снижением

когнитивных функций и повышенным риском развития де-

менции у пожилых людей [9].

Микроинфаркты головного мозга часто отмечаются

при старении и сопровождаются когнитивными наруше-

ниями. Зоны смежного кровоснабжения передними,

средними и задними мозговыми артериями считаются бо-

лее уязвимыми к воздействию гипоксии и ишемии. Одна-

ко в настоящее время мало известно о частоте микроин-

фарктов в этих областях и о том, как они влияют на когни-

тивные функции при старении. Американские исследова-

тели выяснили, что микроинфаркты в одной или несколь-

ких из 11 областей головного мозга отмечались у 90 (42%)

пациентов; в 32 (36%) наблюдениях они локализовались в

водораздельных областях и в 73 (81%) – в других отделах

головного мозга. Микроинфаркты в зонах смежного кро-

воснабжения были связаны с более низким уровнем ког-

нитивных функций (снижение показателей во всех когни-

тивных доменах, включая зрительно-пространственные

функции, семантическую память, скорость обработки ин-

формации и эпизодическую память) в отличие от микро-

инфарктов другой локализации. Для сравнения, микро-

инфакты иной локализации не были ассоциированы ни с

одним из когнитивных доменов. Эти данные свидетельст-

вуют о том, что микроинфаркты в зонах смежного крово-

снабжения головного мозга способствуют возрастной ког-

нитивной дисфункции и ухудшению состояния когнитив-

ных функций [10].

Известно, что сосудистые факторы риска усугубляют

возрастной когнитивный спад и увеличивают риск развития

деменции независимо от наличия инсульта. Гораздо меньше

известно о роли защитных сосудистых факторов. Считает-

ся, что циркулирующие клетки-предшественники костного

мозга (полипотентные стволовые клетки) попадают в места

повреждения, где могут способствовать процессам заживле-

ния посредством ангиогенеза и васкулогенеза. Эти цирку-

лирующие ангиогенные клетки могут являться механизмом

защиты от цереброваскулярного повреждения, изменяю-

щим воздействие сосудистого старения на когнитивную ди-

сфункцию. 

В исследовании калифорнийских ученых протестиро-

вана «гипотеза о сосудистых резервах». В этой работе из

крови пожилых людей (59 до 90 лет), которые не имели де-

менции и инсульта (n=23), культивировали циркулирую-

щие ангиогенные клетки (клетки Хилла). У пациентов оце-

нивали состояние памяти, проводили МРТ головного мозга

для определения степени повреждения белого вещества.

Показано, что более высокий уровень циркулирующих ан-

гиогенных клеток соотносился с лучшей краткосрочной па-

мятью. Исследователи предположили, что циркулирующие

ангиогенные клетки могут оказывать протективное дейст-

вие в отношении сосудистого старения при снижении запо-

минания. Полученные данные о механизме ангиогенного

восстановления будут полезны для оценки риска развития

деменции и открывают новые возможности для ее профила-

ктики [11].

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а г н о с т и к а  Б А
На конференции активно обсуждалась тема диффе-

ренциальной диагностики БА. Деменция с тельцами Леви

(ДТЛ) часто ошибочно диагностируется при БА, особенно

на ранних стадиях. Идентификация клинических призна-

ков, которые позволяют поставить более ранний и точный

диагноз, остается сложной. Американские исследователи

изучали распространенность нарушения цветового зрения

(ЦЗ) у пациентов с ДТЛ, БА, а также с УКН, предположи-

тельно находящихся в продромальной фазе ДТЛ и БА. Все
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пациенты прошли онлайн-тест на ЦЗ. Было выявлено, что

нарушение ЦЗ более специфично для ДТЛ, чем для БА [12].

Французские исследователи разрабатывают клини-

ческие маркеры поражения островковой зоны, что может

облегчить раннюю дифференциальную диагностику БА и

ДТЛ. Создана специальная батарея тестов для оценки

функции островковой зоны. Предварительные результаты

указывают на наличие «изолированного профиля когни-

тивных нарушений» на ранних стадиях ДТЛ и представля-

ют интерес для ранней дифференциальной диагностики

ДТЛ и БА [13].

Международная группа словенских и американских

исследователей, используя закономерности метаболизма

глюкозы в головном мозге, с помощью позитронно-эми-

сионной томографии (ПЭТ) с фтордезоксиглюкозой

(ФДГ), обнаружила характерный метаболический «образ»

БА, так называемый шаблон БА, который поможет отли-

чать пациентов с деменцией от здоровых и пациентов с

ДТЛ [14]. В то же время итальянские ученые получили

низкие доказательства диагностической ценности ПЭТ с

ФДГ для дифференциальной диагностики ДТЛ и лобно-

височной деменции [15].

Голландские специалисты обнаружили, что измене-

ния на электроэнцефалограммах (ЭЭГ) более выражены у

пациентов с ДТЛ, независимо от сопутствующей БА. Это

подтверждает предположение о том, что замедление на ЭЭГ

в большей степени вызвано альфа-синуклеинопатией, чем

амилоидной или тау-патологией. Как свидетельствуют по-

лученные результаты, ЭЭГ можно использовать для диффе-

ренциальной диагностики БА и ДТЛ, особенно у пациентов

с сопутствующей альцгеймеровской патологией [16].

Группа британских и бразильских ученых показала

высокую эффективность спектроскопии на основе крови в

дифференциальной диагностике БА и ДТЛ, ее чувствитель-

ность и специфичность были не хуже или даже выше, чем у

современных клинических/молекулярных методов. Это бы-

строе безболезненное экономически эффективное и неин-

вазивное исследование могло бы легко стать идеальным ин-

струментом клинической диагностики в будущем [17].

Японские исследователи при изучении ПЭТ с питсбургской

субстанцией у пациентов с БА и ДТЛ пришли к заключе-

нию, что этот метод не позволяет дифференцировать дан-

ные нозологии [18].

Группа голландских специалистов исследовала но-

вый биомаркер контактин-1 (Contactin-1, К-1) – молекулу

постсинаптической клетки, которая играет важную роль в

процессах синаптической пластичности и нейрогенеза.

Независимые исследования показали, что уровень раство-

римой формы этого белка в цереброспинальной жидкости

(ЦСЖ) у пациентов с БА и ДТЛ был выше, чем у здоровых

(контроль). Отмечено, что уровень К-1 в ЦСЖ был значи-

тельно выше у пациентов с ДТЛ (80±19 нг/мл), чем у паци-

ентов с вероятной БА (68±15 нг/мл; p=0,04) и субъектив-

ным когнитивным снижением (63±18 нг/мл; p=0,02), од-

нако после корректировки по возрасту и полу разница по-

казателей при ДТЛ и БА утратила значение. Тем не менее

комбинация К-1 с бета-амилоидом 42, тау- и P-тау-проте-

ином повышает степень дифференциации БА, ДТЛ и субъ-

ективного когнитивного снижения по сравнению с опре-

делением только бета-амилоида и тау- и P-тау-протеина в

ЦСЖ [19].

Л е ч е н и е  Б А
В настоящее время существуют следующие стратегии

лечения БА: 1) компенсаторная (заместительная) терапия,

направленная на преодоление нейротрансмиттерного де-

фицита; 2) патогенетическая терапия (методы вакцинации

и введения сывороток, снижающие образование и агрега-

цию бета-амилоида и фосфорилирование тау-протеина); 

3) комбинированная терапия; 4) методы генной инженерии;

5) нефармакологические методы. 

Наиболее многочисленные и хорошо разработанные

заместительные терапевтические подходы основаны на по-

пытках компенсации холинергической недостаточности,

которой отводят ведущую роль в патогенезе нарушений па-

мяти и когнитивных функций при БА. В настоящее время

общепризнано, что наиболее эффективный подход в лече-

нии БА основан на использовании ингибиторов ацетилхо-

линэстеразы (АХЭ). На конференции была представлена

новая лекарственная форма донепезила – трансдермальная

система 10 мг/сут. По данным американских исследовате-

лей, данная лекарственная форма обеспечивает возмож-

ность удобного, безопасного и эффективного однократного

применения (1 раз в неделю) по сравнению с ежедневным

пероральным приемом препарата, что повышает привер-

женность пациента терапии. Важное преимущество данно-

го вида терапии – более низкая стоимость [20].

Всем критериям базисной терапии соответствует селе-

ктивный блокатор NMDA-глутаматных рецепторов меман-

тин (акатинол мемантин), внедрение которого в клиниче-

скую практику значительно расширило возможности тера-

пии когнитивных нарушений. Глутамат – основной возбуж-

дающий нейромедиатор головного мозга, особенно в облас-

ти неокортекса и гиппокампов. Показано, что повышение

активности глутаматергической системы ведет к наруше-

нию распознавания значимого импульса на фоне возраста-

ния «уровня фонового шума», который вызван активизаци-

ей постсинаптических рецепторов посторонней экзогенной

стимуляцией. В результате развиваются нарушения внима-

ния, повышенная отвлекаемость и ухудшение запоминания

[21, 22]. Способность мемантина предупреждать гибель кле-

ток была доказана на экспериментальных моделях БА. Бы-

ло установлено, что мемантин способен защищать холинер-

гические нейроны и их окончания от повреждения, связан-

ного не только с эксайтотоксическим эффектом, но и с то-

ксическим действием бета-амилоида. Кроме того, меман-

тин уменьшает аномальное гиперфосфорилирование тау-

протеина и образование нейрофибриллярных клубочков,

являющихся основным патоморфологическим маркером

дегенеративного процесса при БА. У пациентов с БА на фо-

не лечения мемантином отмечалось снижение уровня фос-

форилированного тау-протеина в ЦСЖ [21–23]. Показано,

что на фоне приема мемантина замедляется развитие атро-

фии гиппокампа [24]. Японские ученые, проводившие экс-

перименты на мышах, обнаружили, что введение меманти-

на при церебральной амилоидной ангиопатии уменьшает

отложение бета-амилоида в лептоменингиальных и корти-

кальных артериях, а также снижает количество кровоизлия-

ний в коре головного мозга, тем самым уменьшая сосуди-

стые отложения бета-амилоида и спонтанные кровоизлия-

ния в мозг [25]. 

Эффективность мемантина продемонстрирована в 

24-недельном многонациональном рандомизированном
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двойном слепом плацебоконтролируемом исследовании у

пациентов с умеренной и тяжелой деменцией при БА, при-

нимавших ингибитор холинэстеразы (плацебо – n=335, ме-

мантин – n=342). Участники исследования, получавшие

мемантин, значительно превзошли участников, получав-

ших плацебо, по нескольким параметрам, в том числе по

показателям шкалы оценки выраженных нарушений (ней-

ропсихологическая методика оценки когнитивных функ-

ций у пациентов с тяжелой деменцией, у которых показате-

ли по краткой шкале оценки психического статуса <10 бал-

лов). Это исследование продемонстрировало, что 24-не-

дельный прием комбинации мемантина с донепезилом при-

водит к значительно более выраженному улучшению когни-

тивных функций, чем монотерапия донепезилом; этот бла-

гоприятный ответ на лечение был особенно заметен у паци-

ентов с высоким (90%) уровнем улучшения по шкале оцен-

ки выраженных нарушений [26].

Канадские ученые исследовали влияние добавок вита-

мина D на метаболизм головного мозга у мышей с дефици-

том данного витамина на фоне приема мемантина. Низкий

уровень витамина D (<30 нг/мл) часто (70–90%) встречает-

ся у пациентов с БА. Трехмесячная монотерапия меманти-

ном уменьшает соотношение глутатион/креатин (GSH) у

мышей с дефицитом витамина D. GSH активно участвует в

очистке активных форм кислорода, а снижение уровня GSH

указывает на усиление процессов окислительного стресса.

Уменьшения содержания GSH не наблюдалось после лече-

ния комбинацией мемантина и витамина D, что свидетель-

ствует о нейропротективном эффекте витамина D при окис-

лительном стрессе [27]. Этими же исследователями показа-

но, что пептиды бета-амилоида (отличительная черта БА)

увеличивают концентрацию внеклеточного глутамата, ак-

тивность и экспрессию кальциевого канала L-типа, что

приводит к токсичности кальция в нейронах. Мемантин

(неконкурентный антагонист NMDA-рецепторов с умерен-

ной аффинностью) и витамин D (снижает экспрессию каль-

циевого канала L-типа) могут оказывать дополнительное

защитное действие в отношении токсичности кальция при

БА. Это исследование было направлено на оценку влияния

мемантина в сочетании с витамином D на когнитивные

функции у мышей с моделированной БА [28].

Французские исследователи наблюдали повышение

эффективности терапии БА в эксперименте на мышах при

сочетании мемантина или ингибиторов АХЭ (донепезил) с

комбинацией баклофена и акампросата (ацетилгомотаури-

нат кальция, замедляет нейротрансмиссию благодаря стру-

ктурному сходству с эндогенными нейромедиаторами гам-

ма-аминомасляной кислоты – ГАМК). Предполагается, что

ионы кальция в составе препарата подавляют активность 

L-глутамата по сравнению с применением отдельных ле-

карственных средств (мемантин или донепезил) [29]. 

Бразильская фармацевтическая компания AchО

Laboratorios FarmacРuticos S.A. разработала комбинацию

фиксированной дозы (FDC) донепезила и мемантина для

лечения умеренной и тяжелой стадий БА. Комбинирован-

ный препарат FDC был создан с учетом физических и хими-

ческих параметров, в том числе относительной фармакоки-

нетической биодоступности (ФКБД), мемантина, связан-

ного с донепезилом. Исследование проводили для сравне-

ния биодоступности FDC таблетки мемантина 20 мг и доне-

пезила (тестовая композиция Ache SA) с таблеткой с покры-

тием Ebix® 10 мг (Lundbeck Brasil Ltda., эталонная рецепту-

ра) и таблеткой, покрытой Eranz® 10 мг (Wyeth

Pharmaceutical Industry Ltd., эталонная формулировка). Ре-

зультаты исследования показали, что таблетки FDC отвеча-

ют всем необходимым стандартам контроля качества. Оце-

ненные параметры биодоступности были в диапазоне

80–125%, предложенном FDA (Управление по санитарному

надзору за качеством пищевых продуктов и медикаментов

США) и ANVISA (Национальное агентство санитарного

надзора Бразилии), а новый комбинированный препарат

был биоэквивалентен одновременному введению 2 таблеток

Ebix® 10 мг и 1 таблетки Eranz® 10 мг. Таким образом, было

показано, что FDC имеет тот же профиль ФКБД, что и изо-

лированные лекарственные средства. 

Сочетанное применение донепезила и мемантина при

умеренной и тяжелой БА закреплено в руководстве по кли-

нической практике. Было отмечено, что это сочетание не

влияет на эффективность и переносимость обоих препара-

тов. Согласно руководству, одновременное использование

донепезила и мемантина более эффективно, чем назначение

донепезила или мемантина в качестве монотерапии. FDC об-

легчает дозирование и способствует повышению привержен-

ности лечению, поскольку новый препарат позволяет ис-

пользовать одну суточную дозу. Таким образом, новое средст-

во (FDC донепезила и мемантина) отвечает рекомендациям

по лечению умеренных и тяжелых стадий заболевания [30].

Значительным шагом вперед в лечении нейродегене-

ративной патологии, в частности БА, явились работы в об-

ласти генной инженерии. Суть данных исследований состо-

ит в тoм, чтo в учaстки головного мoзгa, нaибoлee

пoдвeржeнныe пaтoлoгическому процессу (гиппокамп, пре-

фронтальная кора, подкорковые ганглии) ввoдят вирусныe

чaстицы с кoпиями здoрoвыx гeнoв. Прoникaя чeрeз

гeмaтoэнцeфaличeский барьер, белковые оболочки вирусов

внедряются в нейроны, что позволяет «выключить» опреде-

ленные гены и остановить синтез токсического белка, кото-

рый лежит в основе патологического альцгеймеровского

процесса. В экспериментах показаны снижение уровня не-

растворимого тау-протеина в коре головного мозга мышей с

модулированной БА и значительное функциональное вос-

становление, о чем свидетельствуют данные биохимическо-

го, электрофизиологического и нейропсихологического ис-

следований [31, 32].

Канадские ученые разработали интегративную много-

факторную математическую модель, которая позволяет ко-

личественно оценить степень патофизиологического взаи-

модействия различных факторов, лежащих в основе разви-

тия БА, когнитивные нарушения и оптимизировать даль-

нейшую терапию таких пациентов. С помощью данной мо-

дели можно точно прогнозировать пространственно-вре-

менные изменения и влияние отложений бета-амилоида,

метаболизма глюкозы, кровоснабжения и функциональной

активности нейронов головного мозга, структурных изме-

нений и когнитивных нарушений. Результаты показывают,

что в развитии БА играет роль не один доминирующий био-

логический фактор (например, бета-амилоид или сосуди-

стая дисрегуляция), а сложное взаимодействие нескольких

механизмов, что оправдывает использование комбиниро-

ванных методов лечения. Предлагаемая модель позволяет

идентифицировать и прояснить сложные причинно-следст-

венные механизмы, лежащие в основе развития БА [33–35].
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Французские исследователи предложили PXT864 –

новую синергетическую комбинацию низких доз баклофена

(агонист рецептора ГАМК) и акампросата (глутаматергиче-

ский модулятор), назначаемую в виде таблетки 2 раза в день.

Основным механизмом действия нового препарата является

восстановление баланса между возбуждающей (глутаматная

активность) и тормозящей (глицин и ГАМК) системами, на-

рушенного при БА вследствие токсического воздействия

олигомерных пептидов (бета-амилоид). Превосходные 

безопасность и переносимость PXT864 подтвердились у па-

циентов с легкой БА в конце 36-недельного исследования.

Выявлено стабилизирующее влияние препарата на когни-

тивные функции, что требует дополнительной оценки в по-

следующих исследованиях [36].

Сообщалось, что рифампицин, известный антибио-

тик, ингибирует олигомеризацию бета-амилоида и гипер-

фосфорилирование тау-протеина у животных. Полученные

данные показывают, что рифампицин может стать много-

обещающим лекарством для профилактики БА. Чтобы про-

верить, обладает ли рифампицин такими превентивными

эффектами у человека, японские исследователи ретроспек-

тивно рассмотрели результаты ПЭТ с ФДГ головного мозга

у пожилых пациентов, страдавших микобактериальной ин-

фекцией и получавших рифампицин. Отмечено снижение

поглощения ФДГ в теменно-затылочных отделах коры го-

ловного мозга, что рассматривалось как типичная гипоме-

таболическая модель БА. Полученные результаты свиде-

тельствуют о том, что профилактический эффект рифампи-

цина зависит от дозы и продолжительности лечения и для

его достижения необходима доза препарата не менее 

450 мг/сут в течение 1 года [37].

В ряде исследований изучали связь патофизиологиче-

ских изменений при БА и СД. Было показано, что при БА

снижается уровень эндогенного инсулина в головном мозге,

в связи с этим предложено рассматривать БА как СД 

3-го типа. Глюкагоноподобный пептид 1 (ГПП1) и глюкозо-

зависимый инсулинотропный полипептид (ГИП) – пептид-

ные гормоны из семейства инкретина, которые применяют-

ся при СД 2-го типа. Ранее было показано, что они эффек-

тивны и при БА. Дипептидилпептидаза 4 (ДПП4) – фер-

мент, который экспрессируется во многих клетках, быстро

инактивирует эндогенные ГПП1 и ГИП. Резистентные ин-

кретиновые аналоги ДПП4 были разработаны как препара-

ты, увеличивающие уровень ГПП1 и ГИП у пациентов с СД

2-го типа. Индийские исследователи предложили двойной

агонист (ДА) ГПП1 и ГИП в качестве нейропротективного

средства для лечения БА и провели изучение его эффектив-

ности на животных. Было выявлено, что лечение ДА в тече-

ние 1 мес смягчало когнитивный дефицит у мышей. Кроме

того, новый препарат также повышал уровень инкретина в

головном мозге и снижал отложение бета-амилоида и про-

цессы тау-фосфорилирования, что свидетельствует о его

нейропротективных свойствах, которые связаны с повыше-

нием уровня инкретина в мозге [38].

Учитывая большое количество препаратов для лече-

ния БА, которые в настоящее время проходят клинические

испытания, разнообразие подходов для борьбы с этим забо-

леванием, важно выделить ряд моментов, на которых необ-

ходимо сконцентрироваться органам здравоохранения: 

1) интенсивность обучения и увеличение количества врачей

«первой линии», в том числе первичной медико-санитар-

ной помощи, которые будут заниматься диагностикой и ле-

чением БА; 2) повышение точности диагностики БА; 

3) улучшение связей между пациентами и врачами; 4) веде-

ние БА как смертельного заболевания, каковым оно и явля-

ется, вместо обычного «клинического обслуживания» паци-

ента; 5) учет и возмещение расходов при БА. 

D. Morgan (США) изучил препараты для лечения

поздних стадий БА, которые проходят II и III фазы клини-

ческих испытаний, и оценил, когда они могут появиться на

рынке (рассматривался период ближайших 5 лет). Анализ

был проведен на основе данных крупных исследований,

публично доступной информации, отчетов компаний, пре-

зентаций на медицинских конференциях и сообщений в

средствах массовой информации. Сделан вывод, что из 

23 препаратов, проходящих клинические испытания III фа-

зы, 19 могут появиться на рынке в ближайшие пять лет [39].

З а к л ю ч е н и е  
Можно констатировать, что, несмотря на продолжаю-

щийся активный поиск новых лекарственных средств для

терапии БА, наблюдается тенденция к формированию ком-

плексного подхода к лечению. Ведущие специалисты особо

подчеркивают важность профилактической работы, кото-

рая может стать самым результативным и экономически вы-

годным способом борьбы с БА.
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