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О Б З О Р Ы

Болезнь Альцгеймера (БА) – хроническое нейродеге-

неративное заболевание, наиболее распространенный тип

деменции. БА сопряжена с широким кругом трудноразре-

шимых медицинских и социальных проблем [1, 2]. Много-

летние исследования БА во всем мире не привели к гло-

бальному пониманию ее патогенеза и эффективных мето-

дов лечения [3]. Отсутствует консенсус во взглядах на ме-

ханизмы развития БА, что определяется многими состав-

ляющими данного процесса. Вероятно, вариативность

клинических проявлений БА обусловлена степенью уча-

стия тех или иных звеньев ее патогенеза. Предполагают,

что в основе БА лежат четыре патологических процесса: 

1) сосудистая гипоперфузия головного мозга, ассоцииро-

ванная с дисфункцией митохондрий; 2) патологическое

отложение амилоида – внеклеточных сенильных бляшек и

внутриклеточных нейрофибриллярных клубочков; 3) не-

контролируемый окислительный стресс; 4) провоспали-

тельные иммунные процессы [4].
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О Б З О Р Ы

Нейрорадиологические исследования последних лет

указывают на особое значение сосудистой гипоперфузии

головного мозга в формировании БА и прогностическую

ценность недостаточности мозгового кровотока в оценке

возможного перехода умеренных когнитивных нарушений

(УКН) в БА. Использование церебральной гипоперфузии в

качестве доклинического предиктора БА является важным

фактором стратификации пациентов с низким и высоким

риском прогрессирования когнитивных расстройств и эф-

фективности терапии [3].

К о г н и т и в н ы е  и  н е к о г н и т и в н ы е  с и м п т о м ы  
В клинической картине БА выделяют собственно ког-

нитивный дефект – деменцию, а также некогнитивные сим-

птомы. Под последними понимают комплекс нейропсихи-

ческих нарушений – НПН (психолого-поведенческие нару-

шения), неизбежно сопровождающих БА на той или иной

стадии [5–7]. НПН наблюдаются почти у 98% больных БА

[8]. Принято считать, что они типичны для поздних стадий

БА и связаны с нарастанием когнитивного дефекта и разви-

тием психолого-поведенческих симптомов во многом «заме-

стительного» характера. Однако показано, что НПН могут

возникать на любой стадии БА, а иногда и предваряют раз-

витие деменции, появляясь уже на стадии УКН [9] и высту-

пая на первый план в виде диагностируемого «психооргани-

ческого» синдрома [10]. При различной тяжести когнитив-

ного дефекта НПН выявлены у 92,5% пациентов, имевших

11–20 баллов по краткой шкале оценки психического стату-

са, и у 84% пациентов с оценкой 21–30 баллов [11] . 

Поведенческие и психические симптомы деменции

(ППСД) включают в себя гетерогенную группу некогнитив-

ных проявлений: нарушения поведения и ажитацию, беспо-

койство, раздражительность, депрессию, апатию, расторма-

живание, заблуждения, галлюцинации, расстройства сна и

аппетита [12]. У 90–97% пациентов с деменцией присутст-

вует по крайней мере один ППСД, чаще наблюдаются апа-

тия, депрессия, раздражительность, ажитация и беспокой-

ство [13]. У 70% пациентов с деменцией отмечается наибо-

лее тяжелый симптом – ажитация [14]. Ажитация – неадек-

ватное словесное или вокальное возбуждение и/или двига-

тельная активность, не дающая ясной информации и не

связанная с потребностями пациента. Ажитация может про-

являться в агрессивной и неагрессивной формах [15]. 

Диагностика ажитации во многом опирается на сло-

весное описание ухаживающего за больным лица, поэтому

ее сложно интерпретировать. Неагрессивные симптомы

ажитации характеризуются общим беспокойством, наруше-

нием сна, блужданием вдали от дома, бесцельным поведе-

нием, неуместными видами деятельности и их возможным

сочетанием с расторможенностью. Агрессивные симптомы

ажитации проявляются психомоторным возбуждением с

дракой, кусанием, царапаньем, плевками. Для словесной

ажитации типичны многословие, крики, многократное по-

вторение одних и тех же вопросов и предложений, словес-

ный негативизм, проклятия и другая словесная агрессия. 

Причины НПН обычно многообразны и включают

биологические, психологические, социальные и экологиче-

ские факторы [10, 16]. Для коррекции некогнитивных сим-

птомов у больных деменцией чрезвычайно важна характе-

ристика социальной и физической среды, которая вызыва-

ет или усугубляет поведенческие и психические симптомы

[5, 6–8].  Ухаживающие за больным должны понимать, что

НПН – проявление деменции, а не «нарочитого поведения»

с целью, как им кажется, «поиздеваться», «покапризни-

чать», «попритворяться», «делать нарочно» и т. д. Поэтому

неверный стиль общения с больным, неадекватная оценка

его способностей и возможностей (переоценка или недо-

оценка) могут усугублять НПН [6]. В то же время хорошо

известно, что у самих ухаживающих лиц развиваются стресс

и депрессия, которые усугубляют неадекватное взаимодей-

ствие с больным, а также ППСД. 

Таким образом, понимание причин психических рас-

стройств позволяет избегать их и способствует уменьшению

или устранению НПН. Среди наиболее частых триггеров

НПН могут быть инфекции (включая зубные), боль и обез-

воживание [16], ограничения функционирования, плохая

гигиена сна, сенсорные изменения и скука. Психологиче-

ские факторы (чувство неадекватности, беспомощности и

страх «быть бременем» для семьи) также способны играть

определенную роль в развитии и обострении НПН [17]. 

Поведенческие нарушения при деменции рассматри-

ваются как попытка больного сообщить о неудовлетворен-

ной потребности [18]. Варианты такого сообщения могут

проявляться легкими симптомами в виде апатии, диском-

форта или значительно более тяжелыми – физической аг-

рессией, которая может сохраняться и прогрессировать. На-

пример, блуждания у пациента с деменцией можно объяс-

нить необходимостью «оставить» ситуацию, которая вызы-

вает у него легкую тревогу. Сложная связь наблюдается ме-

жду такими проявлениями, как ажитация и неудовлетво-

ренные потребности, из-за нарушения возможности адек-

ватно справляться с экологическим стимулом и сообщать об

этих потребностях [19]. Предполагается, что индивидуаль-

ные экологические агенты у больных с прогрессирующей

деменцией приводят к изменению порога восприятия и ус-

тойчивости к нагрузкам, что вызывает стресс и ответную

поведенческую реакцию [20]. Это может проявляться повы-

шенным волнением больного в ответ на шум и постоянные

разговоры, реакцией «боли» и ответной агрессией на приня-

тие ванны или дискомфорт при чистке зубов, одевании, бо-

ли в суставах при движении.

Л е к а р с т в е н н а я  т е р а п и я  
Для комплексного лечения когнитивных и некогни-

тивных симптомов используется ряд препаратов: противо-

дементные средства – ингибиторы холинэстеразы (ИХЭ) и

антагонист NMDA-рецепторов мемантин, антипсихотики,

стабилизаторы настроения, антидепрессанты. Однако дока-

зательная база их эффективности в отношении комплекса

или отдельных симптомов противоречива. Другой пробле-

мой является недостаточное следование врачей руководст-

вам и рекомендациям по лечению БА [21].

В настоящее время базисная терапия деменции вклю-

чает две группы препаратов: ИХЭ и антагонист NMDA-глу-

таматных рецепторов в ЦНС (акатинол мемантин), а также

их комбинации. По механизму действия акатинол меман-

тин отличается от ИХЭ. По данным ряда исследований, их

совместное применение повышает эффективность терапии

когнитивных расстройств и НПН. Акатинол мемантин об-

ладает также нейропротективным эффектом, предотвращая

дальнейшее эксайтотоксическое повреждение нейронов,

что способствует сдерживанию прогрессирования БА [22].



Акатинол мемантин, являясь неконкурентоспособным низ-

коаффинным блокатором с открытым каналом (неконку-

рентоспособный антагонист экстрасинаптического

NMDAR), предпочтительно входит в связанный с рецепто-

ром ионный канал, когда он чрезмерно открыт, и, следова-

тельно, не препятствует нормальной синаптической пере-

даче. Появились новые данные о том, что ингибиторы

NMDA-рецепторов предотвращают снижение функции мо-

лекулярного нейротрофического фактора (BDNF), прово-

цируемое бета-амилоидом [23]. BDNF играет существенную

роль в выживании нейронов, что значимо при БА [23].

В большой серии международных рандомизирован-

ных исследований акатинола мемантина с применением

двойного слепого метода убедительно доказана его эффек-

тивность в отношении когнитивных функций, нормализа-

ции поведения пациентов с БА различной степени выра-

женности, повышения их самостоятельности в повседнев-

ной жизни, уменьшения нагрузки, связанной с уходом [24].

Акатинол мемантин отличается хорошей переносимостью

при стандартной схеме назначения с титрацией дозы от 

5 мг/сут и постепенным ее увеличением на 4-й неделе до це-

левого значения 20 мг/сут. Позитивный профиль безопас-

ности и хорошая переносимость препарата особенно важны

при лечении пожилых больных, поскольку обеспечивают

более высокую приверженность длительной терапии, что

продемонстрировано в ряде работ.

Акатинол мемантин обычно рекомендуется для лече-

ния более тяжелых стадий заболевания, чем ИХЭ, и часто

добавляется к ИХЭ на этапе прогрессирования болезни

[20]. Так, в Великобритании к 2015 г. увеличилась доля па-

циентов с вероятной БА, получающих первый рецепт на ан-

тагонист NMDA-рецепторов [21]. 

В рандомизированных контролируемых исследовани-

ях с участием 23 707 пациентов с БА показано, что при лег-

кой – умеренной стадии болезни монотерапия донепезилом

или мемантином более эффективно улучшала поведенче-

ские симптомы по сравнению с плацебо [25]. Проведенный

метаанализ позволил установить значительно более высо-

кий эффект мемантина в сочетании с донепезилом при ле-

чении НПН по сравнению с монотерапией донепезилом

[26]. Имеются данные о том, что комбинированная терапия

ИХЭ и мемантином не имела преимуществ перед монотера-

пией. Мемантин характеризовался большей эффективно-

стью при таких психических симптомах, как ажитация, бре-

довые идеи, галлюцинации и агрессивность [27]. В то же

время ИХЭ и мемантин не могут полностью обеспечивать

коррекцию НПН на определенных стадиях.

Несмотря на отсутствие рекомендаций по примене-

нию нейролептиков при НПН, нельзя отрицать их эффек-

тивность в отношении уменьшения этих расстройств, по

некоторым данным, не всегда однозначную [10, 28, 29].

Неблагоприятное действие седативных и антипсихотиче-

ских препаратов хорошо изучено: это и ухудшение когни-

тивной функции, и более выраженные цереброваскулярные

нарушения, и увеличение периода госпитализации, и повы-

шение смертности.

Н е ф а р м а к о л о г и ч е с к и е  м е т о д ы  
В последние годы при лечении НПН в качестве альтер-

нативы психотропным препаратам все чаще рассматривают-

ся нефармакологические методы, которые считаются при-

оритетной линией коррекции ППСД [30]. Нефармакологи-

ческие вмешательства эффективны и безопасны у пациентов

с поведенческими и психическими симптомами деменции,

их использование рекомендовано Американским обществом

гериатрии, Американским психиатрическим обществом,

Американской ассоциацией гериатрической психиатрии и др.

в качестве предпочтительного подхода первой линии тера-

пии НПН [31–33]. При этом психотропные средства приме-

нимы в крайних случаях – при опасных ситуациях [1, 6, 7].

Психиатры и неврологи плохо осведомлены о нефармаколо-

гических методах [34]. Так, исследование, проведенное в 

53 клиниках Израиля, показало, что 92,5% врачей назначали

для лечения ажитации психотропные препараты. При этом

оценка знаний врачей о нефармакологических методах про-

демонстрировала низкие результаты [34]. 

В практических рекомендациях по уходу за больными

(Practice Recommendations for Care of Behavioral and

Psychological Symptoms of Dementia, 2018) [31, 32, 34] указа-

но на необходимость внедрения нефармакологических ме-

тодов, «ориентированных на человека», учитывающих тя-

жесть клинической картины и выполнимых в условиях ухо-

да за больным. К ним относятся сенсорные методы, психо-

социальные практики и протоколы структурированного

ухода. Методы смягчения НПН у пациентов с деменцией

могут варьироваться, как и само течение деменции. 

Общие принципы воздействия на когнитивную со-

ставляющую облегчают и НПН. Практические рекоменда-

ции включают упрощение задач с помощью деления их на

простые шаги с использованием вербальных и/или так-

тильных подсказок; четкое и спокойное общение и предос-

тавление пациенту достаточного времени для ответа; взаи-

модействие с больным в комфортной среде, без отвлекаю-

щих факторов, с использованием визуальных подсказок

для ориентации [6, 35].

Данные об эффективности того или иного метода не-

фармакологической терапии противоречивы. Среди наибо-

лее крупных систематических обзоров, метаанализов и ран-

домизированных исследований последних лет, посвящен-

ных нефармакологическим методам терапии НПН, нужно

отметить работы E. Ijaopo (проанализирован период

2005–2017 гг.) [7], A. Staedtler и D. Nunez (2009–2014 гг.)

[28], K. Scales и соавт. (2010–2017 гг.) [31], а также J. Millаn-

Calenti и соавт. (1996–2015 гг.) [36] . 

На основании анализа 197 статей о нефармакологиче-

ских методах лечения некогнитивных симптомов деменции

были выделены три главных направления такой терапии:

сенсорные методы (ароматерапия, массаж, мультисенсор-

ная стимуляция и терапия ярким светом); психосоциальные

практики (валидационная терапия, реминисцентная тера-

пия, музыкальная терапия, терапия с использованием до-

машних животных); структурированный уход (купание и

уход за полостью рта) [31].

Сенсорные методы. Известно, что в пожилом возрас-

те те или иные сенсорные нарушения и когнитивные рас-

стройства часто сочетаются, хотя характер и степень их

возможного взаимовлияния неясны [37]. Сенсорный де-

фицит ухудшает возможность адекватного взаимодейст-

вия с внешней средой, интерпретацию внешних сигналов,

что приводит к беспокойству или волнению. Сенсорные

методы основаны на коррекции сенсорного дисбаланса с

целью уменьшения беспокойства и возбуждения [38],
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улучшения ориентации, адаптации к экологическим воз-

действиям. Среди сенсорных методов наиболее известны:

ароматерапия, массаж, мультисенсорная стимуляция и те-

рапия ярким светом. При их проведении рекомендуется

использовать базовые средства ухода (слуховые аппараты

и очки и др.) [37]. 

Метод ароматерапии основан на применении арома-

тических масел (лаванды, мелиссы). В ряде исследований

была проверена эффективность использования ароматиче-

ских веществ (распыление в помещении, использование

саше, пластырей или крема для кожи) для уменьшения

ажитации и агрессии при деменции. Исследовались раз-

личные дозы ароматических веществ при воздействии от 

3 мин до 24 ч в течение 2–360 дней [39]. В недавно опубли-

кованных обзорах представлены умеренные доказательства

эффективности ароматерапии при деменции и ее неодно-

значные результаты [38, 39]. Так, не получено явного преи-

мущества лавандового масла перед другими средствами, а

также доказательств того, что оно снижает ажитацию у па-

циентов с деменцией [40]. Многие авторы полагают, что со-

циальный и физический контакт может быть ключевым

элементом при ароматерапии с использованием крема для

рук. Низкие затраты времени и стоимость позволяют при-

знать этот метод полезным [31].

Массаж как средство коммуникации может помочь

компенсировать социальную изоляцию и связанные с ней

нарушения поведения [37]. Значительная сенсорная стиму-

ляция способна противодействовать когнитивному сниже-

нию [41]. Можно применять массаж различных частей тела,

используя разные техники или акупрессуру [41]. Имеются

данные, подтверждающие краткосрочные положительные

результаты массажа: его позитивное восприятие пациентом,

уменьшение ажитации, агрессии, стресса, тревоги, депрес-

сии и разрушительных вокализаций [38, 41, 42]. Этот метод

легко выполним, не требует больших финансовых затрат и

также оценивается положительно [31].

Среди наиболее распространенных подходов нефар-

макологической коррекции – мультисенсорная стимуляция.

Это сочетание световых эффектов, успокаивающих звуков,

запахов и/или тактильной стимуляции. Занятия могут быть

ежедневными и продолжаться в среднем 30 мин [43]. Объем

сенсорных воздействий может быть значительным, что тре-

бует существенных материальных и временных ресурсов. 

В крупном анализе эффективности мультисенсорных воз-

действий продемонстрированы доказательства их кратко-

срочного позитивного влияния на тревогу, ажитацию и апа-

тию [43]. Систематический обзор 160 исследований, вклю-

чавших пациентов с адинамией при деменции, у которых

использовали мультисенсорное воздействие, показал воз-

можность быстрого, но непродолжительного уменьшения

возбуждения до легкой или умеренной степени [39]. В дру-

гих случаях при сильной ажитации также отмечено быстрое

улучшение, но продолжавшееся до 6 мес [39]. 

Терапия ярким светом предназначена для синхрониза-

ции циркадных ритмов [37]. Используются следующие ме-

тодики: световые короба, козырьки, естественный свет, раз-

личные концентрации световых лучей или волн определен-

ной длины. Доказательная база светотерапии умеренная,

результаты ее неоднозначны. По одним данным, не получе-

но доказательств пользы световой терапии (30–60 мин еже-

дневного воздействия яркого света) для уменьшения возбу-

ждения [39], по другим – обнаружено ее положительное

влияние на ажитацию и сон [44], при депрессии результаты

были противоречивые. 

Психосоциальные практики. Это стратегии, направлен-

ные на создание адекватного взаимодействия больного с

окружающей средой, благоприятной атмосферы для умень-

шения НПН [15, 45]. Наиболее известные методы включают

в себя валидационную, реминисцентную, музыкальную те-

рапию, использование домашних животных.

Валидационная терапия – смягчение негативных и

усиление позитивных чувств больного с помощью методов

коммуникации (слов, не вызывающих угрозы, нежного го-

лоса, зрительного контакта, атмосферы понимания и др.).

Доказательная база эффективности валидационной тера-

пии невелика. Однако, учитывая простоту и доступность

метода, его использование оценивается скорее позитивно.

Реминисцентная терапия основана на воссоздании

воспоминаний о жизненных событиях, просматривании

фотографий, прослушивании знакомой музыки, беседах с

целью получения удовольствия и когнитивной стимуляции

[44]. Реминисцентная терапия тестировалась в 30–60-ми-

нутных сеансах 1–2 раза в неделю в течение 3–8 нед [45].

Данные о ее эффективности в отношении улучшения настро-

ения, уменьшения депрессии, ажитации неоднозначны –

от сильных доказательств [45, 46] до умеренных. 

Музыкальная терапия применяется для облегчения

НПН при деменции. В ее основе – стимуляция музыкаль-

ной памяти (и улучшение на этом фоне других видов памя-

ти), общей активизации, а также уменьшение уровня стрес-

са и изоляции [46]. Проводятся как индивидуальные, так и

групповые занятия. По данным метаанализа, музыкальная

терапия оптимальна для снижения разрушительного пове-

дения, тревоги и депрессии при индивидуальных занятиях

раз в неделю и групповых занятиях несколько раз в неделю

[47]. Отмечена ее большая эффективность при интерактив-

ном сопровождении в виде хлопания, пения, сопровождаю-

щих движений. Установлено значительное уменьшение

многих психических симптомов (параноидальные и бредо-

вые идеи, повышенная активность, агрессивность, аффек-

тивные нарушения, тревога и фобии) при регулярной 

интерактивной музыкальной терапии [48]. 

Терапия деменции с помощью домашних животных – ча-

ще всего используют собак, реже кошек, частота сеансов

может быть различной, их длительность – от 30 до 90 мин. 

В небольших исследованиях под влиянием такой терапии

уменьшались ажитация и разрушительное поведение, пас-

сивность, увеличивалось социальное и вербальное взаимо-

действие [38]. 

Структурированный уход. Протоколы структуриро-

ванного лечения включают ряд приемов, которые позволя-

ют обеспечивать нормальную жизнедеятельность пациента.

К таким приемам относится и поддержание гигиены, столь

важное условие улучшения качества жизни пациента. Адап-

тированное к потребностям больного выполнение ряда ги-

гиенических мероприятий (купание, чистка зубов) способ-

ствует смягчению негативных чувств (страха, боли, пережи-

ваний и пр.). Поэтому использование методик, включаю-

щих особые стратегии общения и технические навыки вы-

полнения процедур, дает положительные результаты в виде

уменьшения ажитации, агрессивности, раздражительности

и тревоги, а также физического дискомфорта [40]. 
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З а к л ю ч е н и е
В большинстве исследований показано, что нефармако-

логическая терапия безопасна и преимущественно эффектив-

на. Она продемонстрировала положительную тенденцию к

уменьшению возбуждения у пациента без каких-либо побоч-

ных эффектов. Не подтвержден приоритет того или иного ме-

тода в отношении ажитации или других НПР. По некоторым

данным, музыкальная терапия является единственным эффе-

ктивным нефармакологическим сенсорным вмешательством,

которое уменьшает ажитацию [49]. Сообщается об эффектив-

ности таких методов регуляции НПР, как обучение персонала

навыкам общения с больными, психологическая работа с се-

мейными опекунами [49]. Не установлено положительного

влияния на поведенческие и психологические симптомы у

пациентов с деменцией таких методов, как физические уп-

ражнения и терапия с использованием домашних животных

[49]. Однако имеются и противоположные мнения.

Таким образом, эффективность нефармакологических

методов оценивается различно, что связано с их индивиду-

альным восприятием каждым пациентом, тяжестью заболе-

вания, методикой и др. Доступность и выбор этих методов

зависят от временных, финансовых затрат, трудоемкости и

т. д. В целом нефармакологические методы лечения НПН

позволяют создать благоприятные для больного условия,

наладить с ним контакт, поддерживать у него чувство собст-

венного достоинства и препятствовать утрате индивидуаль-

ности [32]. 

Нефармакологические методы могут дополнять меди-

каментозную терапию (акатинол мемантин, ИХЭ), служить

альтернативой антипсихотикам. В случаях же далеко зашед-

шего процесса и бесперспективности применения препара-

тов патогенетического спектра нефармакологические мето-

ды остаются единственной возможностью для улучшения

качества жизни больного.
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