
Деменция охватывает ряд неврологических заболева-

ний, характеризующихся когнитивными нарушениями

(КН), которые затрудняют социальное и/или профессио-

нальное функционирование пациента, нарушают его еже-

дневную активность [1]. В 5-й редакции Diagnostic and

Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-5) термин «де-

менция» был заменен на понятие «большое нейрокогнитив-

ное расстройство» (БНКР), что связано с необходимостью

уменьшить стигматизацию пациентов и сфокусировать

внимание специалистов не на дефицитарных симптомах, а

на сохранных способностях больных в целях их реабилита-

ции и социализации [2]. 

В 2015 г. в мире насчитывалось 47 млн больных с

БНКР, к 2030 г. прогнозируется увеличение числа таких слу-

чаев до 75 млн, а к 2050 г. – до 131 млн [3]. Стандартизиро-

ванная по возрасту распространенность БНКР в мире у лиц

старше 60 лет составляет 5–7% [1]. Увеличение числа паци-

ентов с БНКР в будущем неизбежно вследствие возрастания

продолжительности жизни, что делает БНКР глобальной

приоритетной проблемой. 
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В этиологии БНКР доминирует болезнь Альцгеймера

(БА), которая служит причиной 50–70% случаев грубых КН.

Помимо КН, нейропсихологический паттерн которых оп-

ределяется подлежащим заболеванием, синдром характери-

зуется широким спектром психотических и поведенческих

нарушений. Ряду нейродегенеративных заболеваний прису-

щи также другие неврологические нарушения, в частности

синдром паркинсонизма, нарушение ходьбы, дисфагия,

глазодвигательные расстройства и др. [1]. 

Диагностика БНКР складывается из оценки следую-

щих сфер: когнитивные функции, функциональный статус,

настроение и поведение [4]. Основными критериями диаг-

ностики БНКР являются критерии DSM-5 (табл. 1) [2].

Как уже было отмечено, ведущую роль в этиологии

БНКР играет БА (в среднем 60% случаев), вторую позицию

(10%) занимает сочетание БА и сосудистой деменции

(СоД), примерно по 5% приходится на чистую СоД, лобно-

височную деменцию (ЛВД), деменцию с тельцами Леви

(ДТЛ), на последнем месте стоят редкие причины – соче-

танная деменция и др. [5]. Ключевые клинические маркеры

данных вариантов БНКР представлены в табл. 2 [4]. 

Деменция подразделяется на корковую, подкорковую

и смешанную (корково-подкорковую). Для корковой де-

менции характерны симптомы первичного поражения коры

головного мозга (амнезия, афазия, апраксия и агнозия), и

она объединяет такие причины, как БА, ЛВД и задняя кор-

ковая атрофия. Подкорковая деменция впервые описана

при прогрессирующем надъядерном параличе, а затем при

других заболеваниях, поражающих базальные ганглии или

белое вещество головного мозга. Смешанный тип деменции

наблюдается преимущественно при ДТЛ и сочетании БА с

цереброваскулярной патологией [5].

БА (БНКР вследствие БА)
По эпидемиологическим данным, в нозологической

структуре деменции превалирует БА, однако, согласно ре-

зультатам аутопсии, большинство пациентов имеют сме-

шанную деменцию, обусловленную сочетанием нейродеге-

неративной и сосудистой патологии. Среди всех случаев БА

вариант с дебютом до 65 лет составляет лишь 5%, как прави-

ло, является наследственным и связан с мутацией гена бел-

ка предшественника амилоида (APP) пресенилина-1

(PSEN1) или пресенилина-2 (PSEN2). Пациенты со спора-

дической БА обычно имеют неотягощенный семейный

анамнез. Поздняя форма заболевания (после 65 лет) счита-

ется основной, на нее приходится 95% случаев БА. Продол-

жительность жизни таких пациентов после установления

диагноза составляет от 3 до 9 лет [6], причем длительность

ранней стадии – всего 1–2 года. Более чем у 50% больных

стадия тяжелой деменции наблюдается уже в первые 3 года

болезни [7].

Развитие БА обусловлено сочетанием генетических и

средовых факторов. Несмотря на увеличение риска разви-

тия заболевания на протяжении жизни, у трети лиц старче-
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Таблица 1. К р и т е р и и  D S M - 5  д л я  д и а г н о с т и к и  Б Н К Р

А. Наличие значимого когнитивного снижения по сравнению с предыдущим уровнем в одной или более когнитивных сферах (внимание,
регуляторные функции, обучение и память, речь, перцептуально-моторная или социальная когниция) на основании:
1) обеспокоенности пациента, другого осведомленного лица или врача и
2) существенного нарушения когнитивных функций, которое предпочтительно должно быть документировано при стандартизирован-
ном нейропсихологическом тестировании или, при его отсутствии, в процессе количественной клинической оценки

Б. Когнитивный дефицит нарушает независимость в повседневной активности (как минимум, требуется помощь в комплексной активно-
сти, например при оплате счетов или приеме лекарств)

В. Когнитивный дефицит не связан с делирием

Г. Когнитивный дефицит не может быть лучше объяснен другими психическими заболеваниями (например, большой депрессией или ши-
зофренией)

Таблица 2. К л ю ч е в ы е  к л и н и ч е с к и е  м а р к е р ы  о с н о в н ы х  п р и ч и н  Б Н К Р

Клинический                                       Наиболее вероятное       Другие возможные причины
признак                                                      заболевание

Примечание. ППА – первичная прогрессирующая афазия.

Значимое 
снижение памяти

Паркинсонизм

Зрительные галлюцинации, 
в которых появляются люди и/или
животные

Поведенческие и/или 
регуляторные нарушения

Нарушение речи

БА

ДТЛ

ДТЛ

ЛВД, БА

ЛВД (ППА), БА

Побочный эффект медикаментов, ДТЛ, СоД, депрессия, хроническая 
травматическая энцефалопатия

Болезнь Паркинсона, прогрессирующий надъядерный паралич, кортикоба-
зальная дегенерация, СоД, ЛВД, нормотензивная гидроцефалия, 
хроническая травматическая энцефалопатия, болезнь Крейтцфельда–Якоба

БА (мнестические искажения и неправильные представления)

СоД, ДТЛ, прогрессирующий надъядерный паралич, кортикобазальная 
дегенерация, нормотензивная гидроцефалия, хроническая травматическая
энцефалопатия, первичное психическое заболевание

Прогрессирующий надъядерный паралич, кортикобазальная дегенерация, СоД
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ского возраста выявляются характер-

ные для БА невропатологические из-

менения, не приводящие к развитию

БНКР [8]. Это может быть связано с

наличием компенсаторных факторов,

таких как высокий уровень образова-

ния, социальная занятость, сердечно-

сосудистое здоровье, составляющих

основу церебрального резерва [9]. К ос-

новным факторам риска БА относят-

ся пожилой и старческий возраст, ге-

нетическая предрасположенность

(семейный анамнез, аллель APOE ε4),

сосудистые и метаболические нару-

шения, неправильный образ жизни

(гиподинамия, курение, злоупотреб-

ление алкоголем), в том числе пита-

ние (насыщенные жирные кислоты,

гипергомоцистеинемия, дефицит ви-

таминов В6, В12 и фолиевой кислоты),

а также депрессия и некоторые ин-

фекции. Протективную функцию в

отношении развития заболевания вы-

полняют психосоциальные особенности (высокое образо-

вание и социально-экономический статус, сложность рабо-

ты, социальные связи), физическая активность, малое и

умеренное потребление алкоголя, средиземноморская дие-

та и контроль сердечно-сосудистых факторов риска [10, 11]. 

Существует несколько теорий патогенеза БА. Основ-

ной считается теория амилоидного каскада. В качестве клю-

чевого звена патогенеза рассматривается формирование

амилоидных бляшек за счет накопления бета-амилоида и

нейрофибриллярных клубочков вследствие отложения тау-

протеина с развитием холинергического дефицита, гибелью

синапсов и нейронов [12]. Схема патогенеза БА и потенци-

ально применимые терапевтические стратегии представле-

ны на рисунке [1].

БА – медленно развивающееся заболевание с длитель-

ным доклиническим периодом, за которым следует продро-

мальная фаза с умеренно выраженными симптомами. В насто-

ящее время клинический диагноз устанавливается, как прави-

ло, на стадии БНКР. Основанием для диагностики БНКР

вследствие БА является значительное снижение, по крайней

мере, в двух когнитивных сферах, в том числе памяти [2].

К основным исследовательским диагностическим кри-

териям заболевания относятся критерии National Institute of

Neurological Disorders and Stroke–Alzheimer’s Disease and

Related Disorders Association (NINCDS–ADRDA), критерии

National Institute on Aging–Alzheimer’s Association (NIA–AA)

и пересмотренные критерии International Working Group

(IWG-2; табл. 3). Концептуальные изменения последних лет

связаны с включением биомаркеров и критериев додемент-

ной стадии БА [13, 14].

Таким образом, наличие раннего и значимого наруше-

ния эпизодической памяти как изолированного, так и в со-

четании с другими когнитивными и поведенческими изме-

нениями отражает ключевой клинический фенотип заболе-

вания. Постепенно прогрессирующее снижение памяти

должно наблюдаться не менее 6 мес и оцениваться при по-

мощи отсроченного воспроизведения с предварительным

кодированием. Критерии исключения типичной БА: острое

начало, раннее развитие нарушений походки, судорог и по-

веденческих нарушений, очаговый неврологический дефи-

цит, ранние экстрапирамидные симптомы и галлюцинации,

флюктуации когнитивных функций, наличие большой де-

прессии, цереброваскулярного заболевания или иного зна-

чимого поражения головного мозга [4, 15]. 

Также в IWG-2-критериях БА, помимо типично амне-

стического, выделены три атипичных фенотипа заболева-

ния: задний, логопенический и лобный. Задний вариант

подразделяется на затылочно-височный (наличие ранних
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Схема патогенеза БА и потенциально применимые терапевтические стратегии

Превентивные стратегии

Стратегии модификации

Стратегии модификации 
бета-амилоида (иммуноте-
рапия, ингибиторы фермен-
тов, антиагреганты)

Стратегии модификации
тау-протеина (иммуноте-
рапия, ингибиторы киназы,
антиагреганты)

Симптоматические 
и паллиативные стратегии

Семейная 
БА

Спорадическая БА

Метаболизм                 Метаболизм 
холестерина                     глюкозы

Воспаление

Переработка               Оксидантный 
мембран и везикул                 стресс

Накопление 
бета-амилоида 

Агрегация 
тау-протеина, 

дефект синапсов 

Гибель нейронов 

Таблица 3. И с с л е д о в а т е л ь с к и е  д и а г н о с т и ч е с к и е  к р и т е р и и  Б А  ( I W G - 2 )

Диагностика при отсутствии симптомов

Диагностика КН вследствие БА 
(продромальная стадия)

Диагностика деменции вследствие БА

Бессимптомный риск: нормальные когнитивные функции при наличии одного из 
патофизиологических маркеров БА (↓бета-амилоид 42 и ↑тау-протеин Т или P в ЦСЖ или
позитивная амилоид-ПЭТ)
Досимптомная БА: нормальные когнитивные функции при наличии аутосомно-доминантной
мутации, связанной с развитием БА

Продромальная БА: амнестический синдром гиппокампального типа или особый фенотип,
сочетающийся с атипичной БА, при наличии одного из патофизиологических маркеров БА 

Деменция при БА: нарушение эпизодической памяти или атипичный фенотип БА 
с нарушением повседневной активности и наличием патофизиологического маркера БА

Примечание. ЦСЖ – цереброспинальная жидкость; ПЭТ – позитронно- эмиссионная томография.
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доминирующих и прогрессирующих нарушений зрительно-

перцептивных функций или зрительной идентификации

предметов, символов, слов или лиц) и бипариетальный

(зрительно-пространственные нарушения, синдром Герст-

манна, синдром Балинта, конечностная апраксия или не-

глект). Ключевыми особенностями логопенического вариан-

та являются трудности в подборе слов и повторении пред-

ложений при сохранных семантической, синтаксической и

моторной составляющих речи. Лобный вариант БА отлича-

ется наличием поведенческих нарушений, включая связан-

ные с первичной апатией или расторможенностью, а также

доминирование регуляторных нарушений. При одновре-

менном наличии клинических и патофизиологических мар-

керов БА в сочетании с анамнестическими, клиническими

признаками цереброваскулярного заболевания и данными

магнитно-резонансной томографии (МРТ) можно устано-

вить диагноз смешанной БА [14]. 

С точки зрения нейропсихологической диагностики

БА использование таких скрининговых шкал, как краткая

шкала оценки психического статуса (КШОПС – Mini

Mental State Examination, MMSE), монреальская когнитив-

ная шкала, когнитивная часть оценочной шкалы БА

(Alzheimer's Disease Assessment Scale-Cognitive Subscale,

ADAS-Cog), обязательно должно быть дополнено анализом

отдельных когнитивных сфер для понимания их вовлечен-

ности в патологический процесс и ответа на терапию, а так-

же установления клинического подтипа заболевания. Не

менее важна оценка функциональной сферы с помощью

индекса активности повседневной жизни (Instrumental

Activities of Daily Living, IADLs). 

Основными нейропсихическими симптомами БНКР

служат ажитация, психоз и снижение настроения. Ажитация

включает проявления агрессии, раздражительности, нетер-

пеливости, крики, которые существуют в контексте дистрес-

са или тревоги. Наиболее частые психотические симптомы

представлены зрительными и слуховыми галлюцинациями,

а также манией преследования. Психотические симптомы,

наблюдаемые при деменции, значительно менее сложные,

чем при функциональных психозах. Аффективные наруше-

ния включают депрессию, тревогу и апатию [17].

Биомаркерная диагностика БА основана на идентифи-

кации ее ключевых патогенетических феноменов – внекле-

точной агрегации бета-амилоида в виде амилоидных бляшек

и внутриклеточной агрегации гиперфосфорилированного

тау-протеина в виде нейрофибриллярных клубочков, что в

итоге приводит к нейродегенерации и атрофии мозга. Для

выявления данных феноменов могут быть использованы раз-

личные методы. Атрофия отделов мозга, связанных с разви-

тием заболевания (например, гиппокампа), может быть оце-

нена с помощью МРТ-морфометрии [18]. С этой целью мо-

гут быть использованы и визуальные рейтинговые шкалы

[16]. Для изучения функциональной активности мозга воз-

можно применение ПЭТ, которая позволяет оценить метабо-

лизм глюкозы в мозге (FDG-PET) и церебральный кровоток,

коррелирующие с когнитивными функциями. Нормальный

результат FDG-PET позволяет практически полностью ис-

ключить диагноз нейродегенеративного заболевания [19].

Положительным считается результат FDG-PET при сниже-

нии метаболизма в височно-теменных отделах и задней цин-

гулярной области, что указывает на БА [20]. Молекулярная

ПЭТ (PiB-PET) также позволяет зафиксировать отложение

амилоида в головном мозге [21]. Отрицательный результат

амилоидной ПЭТ при наличии КН не характерен для БА, то-

гда как корковый амилоидоз может быть определен по дан-

ным исследования у 30% здоровых лиц старше 60 лет [22].

Исследование ЦСЖ позволяет выявить повышение

концентрации общего тау-протеина (маркер аксональной

дегенерации) и фосфорилированного тау-протеина (нали-

чие нейрофибриллярных клубочков) при сниженном уров-

не бета-амилоида 42 (наличие амилоидных бляшек). При

этом оценка метаболизма глюкозы с помощью ПЭТ, кон-

центрация общего тау-протеина и атрофия по данным МРТ

рассматриваются в качестве маркеров прогрессирования за-

болевания [1]. Наиболее информативна сочетанная оценка

ликворных и нейровизуализационных биомаркеров [16].

Основная проблема заключается в отсутствии достаточной

стандартизации использования биомаркеров. 

Для лечения пациентов с БА одобрены две группы пре-

паратов: ингибиторы ацетилхолинэстеразы (донепезил, га-

лантамин и ривастигмин) и антагонист N-methyl-D-aspar-

tate (NMDA) рецепторов – мемантин (акатинол мемантин).

Ингибиторы ацетилхолинэстеразы показаны на стадии лег-

кой-тяжелой деменции, тогда как мемантин – на стадии

умеренной-тяжелой деменции [1, 23]. 

Мемантин представляет собой неконкурентный моду-

лятор NMDA-рецепторов, который нормализует глутама-

тергическую нейротрансмиссию и подавляет эксайтоток-

сичность [24]. Блокада NMDA-рецепторов может рассмат-

риваться в качестве патогенетического направления в тера-

пии деменции [5]. В метаанализе, выполненном R. McShane

и соавт. [25], обобщены результаты трех крупных исследова-

ний, включавших пациентов с умеренной и тяжелой стади-

ями БА (MMSE 3–14 баллов), и трех исследований, прове-

денных у пациентов с легкой и умеренной стадиями БНКР,

все исследования длились 6 мес. При умеренной и тяжелой

стадиях БА было зафиксировано положительное влияние

мемантина на когнитивные функции, ежедневную актив-

ность, нейропсихические проявления и глобальную оценку.

Положительное действие на когнитивные функции, кото-

рое не затрагивало поведение и функциональный статус,

было отмечено при легкой и умеренной стадиях БА. 

В другом исследовании при лечении мемантином па-

циентов с легкой и умеренной сосудистой деменцией на-

блюдался положительный эффект в отношении когнитив-

ных функций. Показано, что на стадии умеренной и выра-

женной БА целесообразно сочетание мемантина с антихо-

линэстеразными препаратами [26]. Мемантин может быть

рекомендован при нарушениях поведения, агрессивности у

пациентов с БНКР, что позволит не принимать нейролепти-

ки и другие психотропные средства, часто вызывающие

ухудшение когнитивных функций [27].

По данным многочисленных рандомизированных пла-

цебоконтролируемых исследований, мемантин хорошо пере-

носится пациентами, различные побочные эффекты в боль-

шинстве исследований возникали не чаще, чем при приеме

плацебо, и частота выхода пациентов из исследования при

приеме мемантина не превышала таковую при использова-

нии плацебо [28]. В настоящее время накоплен большой кли-

нический опыт применения мемантина при различных вари-

антах БНКР, что подтверждают результаты рандомизирован-

ных исследований. Терапевтическая доза мемантина состав-

ляет 10 мг 2 раза в сутки, при этом лечение начинают с 5 мг 
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1 раз в сутки и каждую неделю дозу постепенно увеличивают

на 5 мг, чтобы достичь терапевтической дозы. Для длительно-

го применения удобна таблетка акатинола мемантина 20 мг,

которую принимают всего 1 раз в день [5].

На последних стадиях клинической разработки нахо-

дится ряд препаратов, адресованных лицам с риском разви-

тия БА. К ним относится Pioglitazone (ингибитор бета-сек-

ретазы, снижает продукцию амилоида) и три вида антиами-

лоидных моноклональных антител (пассивная иммунотера-

пия, усиление клиренса амилоида) – Solanezumab,

Gantenerumab и Crenezumab. Завершение исследований

данных препаратов планируется в 2019–2021 гг. Также про-

ходят II, III и IV фазы клинических исследований препара-

ты для лечения пациентов с симптомной, но додементной

стадией БА: ингибиторы протеаз BACE 1 и 2 (снижают про-

дукцию амилоида), ингибиторы глутаминил-циклазы

(уменьшают агрегацию амилоида), антиамилоидные анти-

тела и иммуноглобулин, агонисты GLP1-рецепторов (сни-

жают продукцию и отложение тау-протеина), модуляторы

синаптической передачи (норадренергические, холинерги-

ческие, ГАМК1, NMDA) и препараты иного действия (бе-

нофтиамин, инсулин, цилостазол, симвастатин). Все ука-

занные выше группы препаратов и ряд других средств ис-

следуются также на стадии БНКР [1].

Нелекарственная терапия БНКР.
К данному разделу лечения и реабилитации относятся

когнитивный тренинг и тренирующие мозг игры, цель ко-

торых – предоставление пациенту стратегий улучшения

когнитивных функций. Наиболее часто применяются метод

безошибочного обучения и обучение навыкам улучшения

отдельных аспектов когнитивных функций, например мне-

моническим стратегиям. 

Хотя эффективность когнитивного тренинга доказана

для интеллектуально здоровых лиц старше 65 лет в исследо-

вании Advanced Cognitive Training for Independent and Vital

Elderly (ACTIVE) [29], результаты у пациентов с БКНР оста-

ются противоречивыми. Эффективность когнитивного тре-

нинга при БА была оценена в 11 небольших рандомизиро-

ванных клинических исследованиях, лишь в 3 из которых

продемонстрировано улучшение по глобальным когнитив-

ным шкалам [30]. Самое большое исследование, посвящен-

ное когнитивной реабилитации, включало 69 пациентов с

БА, смешанной деменцией, СоД и наличием >18 баллов по

КШОПС. Комплексный когнитивно-реабилитационный

подход состоял из недельных индивидуальных занятий с ис-

пользованием обучающих стратегий и методов для изучения

новой информации, поддержания внимания и концентра-

ции, управления стрессом и использования соответствую-

щих пособий. Внедрение данного подхода было связано со

значительным улучшением рейтингов эффективности и

удовлетворенности при достижении цели [31]. 

К новому направлению когнитивной реабилитации

принадлежит когнитивная стимулирующая терапия, кото-

рая может применяться у пациентов с легким и умеренным

БНКР и является групповым подходом, основанным на тео-

ретических представлениях об ориентации на реальность и

когнитивной стимуляции [32]. Работа с ухаживающими ли-

цами выступает в качестве важнейшего аспекта лечения па-

циентов с БНКР. Родственник или другое ухаживающее ли-

цо – полноправный член реабилитационной команды, так

как может использовать когнитивные стимулирующие тех-

ники и корригировать поведенческие и психологические

симптомы деменции [33]. К другим ключевым аспектам от-

носится информирование пациентов и ухаживающих лиц

(предоставление сведений о симптомах и причинах демен-

ции, лекарственной терапии и других лечебных подходах,

способах коррекции некоторых симптомов), что способст-

вует уменьшению выраженности нейропсихических сим-

птомов и улучшению качества жизни пациентов [34]. 

Таким образом, основными причинами БНКР служат

БА, СоД и смешанная деменция, ЛВД и ДТЛ. Диагностика

данных заболеваний остается преимущественно клиниче-

ской (на основе неврологического и нейропсихологическо-

го обследования), тем не менее современные методы био-

маркерной диагностики (исследование ЦСЖ, нейровизуа-

лизация) находят все большее применение и облегчают ди-

агностику, особенно с учетом существования перекрестных

клинических фенотипов. Специфическая медикаментозная

профилактика заболеваний, относящихся к причинам

БНКР, еще находится на стадии исследований, поэтому

должны максимально интенсивно внедряться стратегии ук-

репления сердечно-сосудистого здоровья и когнитивного

резерва. Медикаментозная коррекция когнитивных прояв-

лений синдрома проводится при помощи антихолинэсте-

разных препаратов и мемантина. Мемантин эффективен и

безопасен при различных вариантах БНКР, а также на раз-

ных стадиях его развития и может быть рекомендован при

возникновении нейропсихических симптомов. Важное мес-

то в лечении пациентов с БНКР отводится когнитивному

тренингу, поведенческим и психологическим методикам, а

также работе с родственниками и ухаживающими лицами.
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