
На современном этапе развития медицины и общест-

ва не вызывает сомнения, что раннее выявление и терапия

заболеваний нервной системы, сопровождающихся нару-

шением когнитивных функций, – одна из основных задач

клинической неврологии. Распространенность когнитив-

ных нарушений (КН) настолько высока, что сегодня можно

говорить о превышении своеобразного «эпидемического

порога», когда проблема вызывает не только медицинскую,

но и серьезную социально-экономическую нагрузку. В раз-

витых странах среди лиц старше 65 лет каждый пятый име-

ет КН, при этом более 5% имеют деменцию различной сте-

пени выраженности. Крайне сложно достоверно оценить

частоту встречаемости додементных нарушений, но по усред-

ненным данным она может составлять около 17% [1–3].

Сегодня и пациенты, и врачебное сообщество не могут

быть удовлетворены имеющимися возможностями терапии

КН. Несмотря на значительные усилия, предпринимаемые

в последние годы по привлечению внимания к проблеме,

диагностика и соответственно начало лечения осуществля-

ются во многих случаях на поздних этапах, что существенно

снижает эффективность терапии. Между тем в последние го-

ды появилась возможность осуществлять раннюю нозологи-
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ческую диагностику КН еще до развития деменции, что свя-

зано с разработкой и внедрением прижизненных лаборатор-

ных и нейровизуализационных маркеров альцгеймеровско-

го, нейродегенеративного и сосудистого процессов.

Определение и классификация недементных вариантов КН
Более 20 лет назад R. Petersen предложил концепцию

«mild cognitive impairment» (MCI; умеренные КН – УКН),

которая первоначально была разработана для выявления

пациентов на ранних стадиях болезни Альцгеймера (БА),

а в последующем уточнена и существенно дополнена [1, 2].

Однако есть большая группа лиц, которые отмечают сниже-

ние когнитивных способностей, но при этом степень функ-

циональных нарушений не позволяет применить критерии

УКН. С целью верификации таких пациентов предложены

различные термины и критерии их диагностики: «ранние

УКН», «субъективные КН», «субъективное когнитивное

снижение». В отечественной литературе предлагается ис-

пользовать термин «легкие КН» [4].

Критерии легких КН (Яхно Н.Н. и соавт., 2005)
• Жалобы на снижение памяти, внимания или сниже-

ние умственной работоспособности, высказанные

самостоятельно или при активном расспросе врача.

• Наличие легких изменений когнитивных функций,

преимущественно нейродинамического характера,

обнаруживаемых при клиническом и нейропсихо-

логическом исследовании.

• Отсутствие КН по результатам скрининговых шкал.

• Отсутствие нарушений профессиональной и повсе-

дневной деятельности. 

• Отсутствие синдрома УКН и деменции.

Основным препятствием к использованию данных

критериев в повседневной клинической практике является

отсутствие возможности применять доступные и простые

нейропсихологические скрининговые шкалы, которые поз-

волили бы объективизировать имеющиеся нарушения. Кро-

ме того, нет возможности подтвердить или опровергнуть воз-

можные органические или функциональные нарушения, ле-

жащие в основе развития нарушений когнитивных функций. 

Субъективные КН (англ. subjective cognitive impair-

ment, SCI) – синдром, характеризующийся наличием жалоб

пациента на снижение памяти, однако при этом результаты

выполнения когнитивных тестов находятся в пределах нор-

мы. Более корректным представляется предложение ис-

пользовать определение «субъективное когнитивное сни-

жение» (англ. subjective cognitive decline, SCD), этот термин

отражает динамику во времени процесса, когда-то начавше-

гося, а теперь получившего развитие, которое сопровожда-

ется изменениями. Термин же «нарушение» может отражать

и стабильное хроническое состояние. Кроме того, важным

отличием является то, что учитывается наличие дополни-

тельных показателей, повышающих вероятность органиче-

ской природы состояния. Однако не определена продолжи-

тельность наблюдения, не учтены некоторые другие совре-

менные нейровизуализационные маркеры как нейродегене-

ративного, так и сосудистого процесса [3].

На основе критического анализа предложенных опре-

делений стадии КН, предшествующих УКН, с учетом собст-

венного опыта, можно предложить в повседневной практи-

ческой деятельности для выделения лиц с такими малоза-

метными субклиническими проявлениями использовать

термин «начальные признаки КН».

Критерии диагностики «начальных признаков КН»
• Наличие жалоб на снижение когнитивных функций

(память, внимание, речь, ориентировка, снижение

скорости мыслительной деятельности, трудности

при принятии решения и планировании деятельно-

сти), предъявляемых самостоятельно или при ак-

тивном расспросе.

• Снижение когнитивных функций наблюдается не

реже 1 раза в неделю и не зависит от каких-либо яв-

ных причин.

• Наличие факторов риска.

• Длительность ≥6 мес.

• Ощущение худшего выполнения деятельности

в сравнении с другими людьми того же возраста.

• Отсутствие нарушений повседневной жизнедея-

тельности.

• Отсутствие критериев УКН.

Предложенные критерии не позволяют достоверно

исключить вероятность гипердиагностики у больных с раз-

личными эмоциональными нарушениями, однако дают

возможность выделить группу пациентов, нуждающихся

в дополнительном обследовании. В качестве дополнитель-
ных критериев, подтверждающих органическую природу

симптомов, могут рассматриваться лабораторные и нейро-

визуализационные показатели:

– наличие одного или двух эпсилон-4 аллелей гена

АpoЕ;

– атрофические изменения медиобазальных отделов

височных долей головного мозга;

– нейровизуализационные признаки болезни малых

сосудов или локализация сосудистых изменений

в стратегических зонах головного мозга;

– перфузионные и метаболические изменения по

данным функциональной нейровизуализации в ви-

сочно-теменных долях или базальных отделах го-

ловного мозга;

– наличие биомаркеров БА (в таком случае определя-

ется как преклиническая стадия БА).

В отношении пациентов данной группы может быть

принята тактика динамического наблюдения. При этом не-

обходимо оценить наличие факторов риска, сопутствую-

щую терапию и оценить состояние когнитивных функций

в динамике через 3–6 мес с целью своевременной диагно-

стики стадии УКН.

УКН – это расстройства в одной или нескольких ког-

нитивных сферах, вызванные заболеванием или перенесен-

ной травмой головного мозга, выходящие за рамки возрастной

нормы и не приводящие к утрате независимости и самосто-

ятельности в повседневной жизни, но вызывающие затруд-

нения при осуществлении сложных видов деятельности,

приобретении новых навыков и обучении [2, 4–6].

Критерии диагностики УКН
• Жалобы на повышенную забывчивость или сниже-

ние умственной работоспособности, подтверждае-

мые информатором.
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• Сведения от пациента или информатора о сниже-

нии когнитивных функций в сравнении с имевши-

мися ранее возможностями пациента.

• Объективные свидетельства мнестических или дру-

гих КН по сравнению с возрастной нормой.

• КН не приводят к утрате профессиональных спо-

собностей или навыков социального взаимодейст-

вия, хотя может быть легкое ухудшение в сложных

и инструментальных видах повседневной и профес-

сиональной деятельности.

• Не может быть поставлен диагноз деменции.

Э т и о л о г и я  и п а т о г е н е з
Развитие начальных признаков КН и УКН обусловле-

но различными патологическими состояниями. Большин-

ство случаев связано с дебютом нейродегенеративных забо-

леваний, сопровождающихся нарушением когнитивных

функций. Самой частой причиной среди таких патологиче-

ских состояний является БА. 

В 2011 г. группой экспертов Американского националь-

ного института старения (National Institute on Aging, NIA)

и Альцгеймеровской ассоциации было определено, что если

прижизненно обнаруживаются типичные патофизиологиче-

ские признаки, отражающие патоморфологические измене-

ния альцгеймеровского типа, то можно диагностировать за-

болевание на ранних стадиях. Биомаркеры бета-амилоида,

обнаруживаемые в цереброспинальной жидкости (ЦСЖ) или

при позитронно-эмиссионной томографии (ПЭТ), могут

служить индикаторами процесса альцгеймеровского типа

как на ранних додементных стадиях заболевания, так и за

10–20 лет до появления клинических симптомов [7]. 

Второй наиболее частой причиной развития УКН явля-

ется цереброваскулярная патология. В основе заболевания ча-

ще всего лежит патология сосудов малого диаметра – микроан-

гиопатия, основной причиной развития которой является арте-

риальная гипертензия (АГ), нередко сочетающаяся с сахарным

диабетом. Формирующиеся при этом изменения в подкорко-

вых структурах и глубинных отделах белого вещества затраги-

вают проводящие пути, обеспечивающие интегративное ког-

нитивное функционирование подкорковых структур и коры

с развитием так называемого «феномена разобщения» [8].

В многочисленных экспериментальных исследованиях

доказано, что развитие КН связано с нейромедиаторным де-

фицитом, основным звеном которого является недостаточ-

ность ацетилхолина. Нарушения холинергической передачи

обусловлены потерей холинергических нейронов в базаль-

ном ядре Мейнерта, уменьшением плотности синапсов

и синтеза ацетилхолина. Однако помимо холинергической

системы при УКН поражаются и другие нейротрансмиттер-

ные системы (глутаматергическая, норадренергическая, до-

фаминергическая, серотонинергическая) что определяет ос-

новные и дополнительные клинические проявления УКН.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а
Клинические проявления когнитивного дефицита оп-

ределяются вариантом УКН. С позиции клинических и па-

тогенетических представлений можно выделить три основ-

ных варианта УКН, на которые, в перспективе, можно ори-

ентироваться при выборе направлений их коррекции [9].

В основе нейродинамического варианта лежит недос-

таточность активации коры головного мозга со стороны

стволовых и подкорковых структур. Такие нарушения хара-

ктеризуются отсутствием или снижением побуждений к ка-

кой-либо деятельности, нарушением устойчивости внима-

ния, повышенной отвлекаемостью, импульсивностью, сни-

жением критики, трудности смены алгоритма деятельности.

Амнестический вариант КН проявляется модально-специ-

фическими нарушениями гнозиса и памяти. Дизрегулятор-

ный вариант характеризуется снижением мотивации и ини-

циативы, инертностью психических процессов, персевера-

циями, импульсивностью, снижением критики и контроля,

моторной апраксией. Время ответа на информационный

стимул существенно увеличено, в результате чего мышле-

ние замедлено (брадифрения). 

Д и а г н о с т и к а
В настоящее время наиболее оправданным является

комплексный подход к обследованию пациентов с наруше-

нием когнитивных функций различной степени выражен-

ности, включающий общий осмотр с обязательной оценкой

общесоматических и неврологических симптомов, ней-

ропсихологическое тестирование, лабораторные исследова-

ния, инструментальные методы диагностики, методы стру-

ктурной и функциональной нейровизуализации [10].

Сбор жалоб и анамнеза заболевания в обязательном по-

рядке должен предусматривать беседу с самим пациентом

и с лицами, способными предоставить необходимую информа-

цию (информаторами). Необходимо уточнить перечень лекар-

ственных препаратов, принимаемых пациентом по поводу со-

путствующих заболеваний, которые могут вызвать ухудшение

когнитивных функций (холинолитики, трициклические анти-

депрессанты, нейролептики, барбитураты, препараты бензоди-

азепинового ряда, антигистаминные препараты, некоторые бе-

та-блокаторы, липофильные статины, сердечные гликозиды).

При объективном осмотре обращают внимание на вы-

явление симптомов, свидетельствующих о наличии сомати-

ческой, инфекционной патологии, для исключения вторич-

ного характера деменции, а также установления возможных

факторов риска развития деменции. Неврологический

осмотр позволяет выявить симптомы, свидетельствующие

об очаговом поражении головного мозга.

Для верификации и определения степени выраженно-

сти КН обязательным является проведение нейропсихоло-

гического исследования. Объем нейропсихологического те-

стирования и выбор методик обусловлены модальностью

имеющихся нарушений, целями, стоящими перед исследо-

вателем. Общепринятыми методиками объективизации КН

являются Краткая шкала оценки психического статуса

(Mini Mental State Examination, MMSE), батарея тестов для

оценки лобной дисфункции, тест рисования часов, комп-

лексный Монреальский тест (MoCа-тест), тест слежения

(ТМТ-тест), тест вербальных (литеральных и категориаль-

ных) ассоциаций, тест 5 слов, тест на свободное и селектив-

ное запоминание (FCSRT-тест; см. таблицу).

Лабораторная диагностика проводится с целью выявле-

ния актуальных соматических заболеваний, других факторов

риска и включает общий анализ крови и мочи, биохимический

анализ крови (сахар, печеночные ферменты, мочевина, креа-

тинин, электролиты, гормоны щитовидной железы, гомоци-

стеин, липидограмма, содержание фолиевой кислоты, вита-

мина В12), серологические реакции на сифилис и ВИЧ, опре-

деление изоформы гена АpoЕ. Одним из наиболее чувствитель-
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ных биомаркеров продромальной БА и, соответственно, УКН

является изменение уровня бета-амилоида (Аβ-42) в ЦСЖ. 

Обязательным является использование методов стру-

ктурной нейровизуализации, которые применяются для ре-

шения двух основных задач: 1) выявление потенциально из-

лечимых заболеваний, способных привести к развитию КН,

таких как нормотензивная гидроцефалия, хроническая суб-

дуральная гематома, опухоль, артериовенозная мальформа-

ция; 2) установление локализации и выраженности атрофи-

ческих изменений мозговой ткани, выявление признаков

цереброваскулярных и других заболеваний.

Уже на этапе УКН при амнестическом варианте могут

выявляться признаки церебральной атрофии в виде расши-

рения как желудочковой системы, так и субарахноидальных

пространств, что является вторичным по отношению к атро-

фическому процессу. Выраженность общей корковой атро-

фии имеет ограниченное диагностическое значение; более

специфичным является преобладание атрофических измене-

ний в височно-теменных отделах коры головного мозга, наи-

более заметных на корональных срезах. Более информатив-

ным является прогрессирование атрофических изменений

при исследовании в динамике, при этом все шире использу-

ется морфометрия различных структур головного мозга.

При УКН сосудистого генеза обнаруживается лейкоаре-

оз вследствие поражения малых сосудов, локализующийся как

в перивентрикулярных, так и в субкортикальных отделах. Важ-

ным прогностическим значением обладает оценка динамики

изменений белого вещества и лакун как маркеров прогрессиро-

вания болезни малых сосудов. Пациенты с точечными измене-

ниями белого вещества на МРТ имеют низкий риск прогресси-

рования КН, в то время как у лиц с ранними «сливными» изме-

нениями риск существенно выше. Дополнительными диагно-

стическими возможностями обладают методы функциональ-

ной нейровизуализации (ПЭТ и однофотонная эмиссионная

компьютерная томография – ОФЭКТ), позволяющие выяв-

лять специфические паттерны гипометаболизма и гипоперфу-

зии даже в отсутствие структурных изменений [10]. 

П р о ф и л а к т и к а  и л е ч е н и е  У К Н
Наиболее оправданным с позиции доказательной ме-

дицины является проведение профилактических мероприя-

тий, которые включают как направления доклинической

профилактики, так и учет и коррекцию возможных факто-

ров риска развития КН [10–12].

Профилактические мероприятия при УКН имеют

первостепенное значение и должны проводиться у всех лиц

пожилого возраста, однако особенно они показаны при на-

личии высокого риска развития деменции различного гене-

за. Они включают общие мероприятия, такие как отказ от

курения, чрезмерного приема алкоголя, уменьшение по-

требления соли, борьбу с избыточной массой тела, а также

активную интеллектуальную и физическую деятельность,

правильное питание с обязательным включением в рацион

продуктов с высоким содержанием полиненасыщенных

жирных кислот.

Показано положительное влияние регулярных физиче-

ских упражнений, ходьбы, фитнеса (30–45 мин в день) на об-

щее функциональное состояние и качество жизни пациентов

[13, 14]. В многочисленных исследованиях показано, что ак-

тивная когнитивная деятельность, когнитивный тренинг

приводят к долговременному эффекту в отношении памяти,

речевой активности, снижению риска развития БА [14].

Соблюдение диеты, включающей морепродукты, фру-

кты и овощи, обеспечивает поступление омега-3 жирных

кислот, антиоксидантов (витамин Е и флавоноиды) и вита-

минов группы В и оказывает положительное влияние на со-

стояние когнитивных функций [14, 15].

Первичная профилактика предусматривает выявление

и контроль факторов риска с целью предотвращения разви-

тия и прогрессирования КН. Наиболее хорошую доказатель-

ную базу имеют мероприятия, направленные на коррекцию

АГ, сахарного диабета, гиперлипидемии, гипергомоцистеи-

немии, мерцательной аритмии, патологии сердца [10, 11].

Сегодня нет ни одного лекарственного средства для

лечения додементных стадий заболевания, отвечающего со-

временным требованиям доказатель-

ной медицины [16]. Тем не менее в по-

вседневной клинической практике

наряду с коррекцией факторов риска

при лечении пациентов с сосудисты-

ми КН исторически широко применя-

ются ноотропные, «вазоактивные»,

нейротрофические и нейропротектив-

ные препараты, хотя в большинстве

работ показания к их назначению но-

сят преимущественно рекомендатель-

ный характер [3, 10, 11].

С расширением возможностей

ранней дифференциальной диагно-

стики КН на додементных стадиях

безусловно актуальной становится

оценка возможности раннего назначе-

ния основных антидементных препа-

ратов – ингибиторов ацетилхолинэсте-

разы и мемантина. Практически все

препараты из этой категории изуча-

лись у пациентов с УКН, однако выяв-

ленная тенденция к уменьшению час-

тоты конверсии УКН в деменцию так

О Б З О Р Ы

Информативность нейропсихологических методик
у пациентов с различными вариантами КН

Методики
Нейродинамические Амнестические Дизрегуляторные 

УКН УКН УКН

MMSE +/– ++/– +/–

FAB +/– – +

MoCа + + +

Тест рисования часов – – +/–

Тест слежения + +/– +

FCSRT-тест +/– ++ +/–

Повторение цифр прямое + +/– +

Повторение цифр обратное + + +

Литеральные ассоциации +/– – +/–

Категориальные ассоциации – +/– –

Таблицы Шульте + – +
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и осталась лишь тенденцией, не получившей убедительного

статистического обоснования [17, 18].

На наш взгляд, ставить окончательную точку на перспе-

ктивах медикаментозного лечения пациентов на недемент-

ных стадиях КН абсолютно преждевременно, тем более что

в последнее время появляется много данных о расширении

патогенетического компонента ряда препаратов наряду с ос-

новным механизмом их действия, что, в частности, показано

для акатинола мемантина [19]. Возможно, добиться повыше-

ния эффективности препаратов можно за счет более диффе-

ренцированного их назначения пациентам, имеющим, поми-

мо характерного паттерна КН, и другие клинико-инструмен-

тальные проявления нейротрансмиттерных нарушений. 

В таком случае для амнестического варианта УКН в ка-

честве возможных предикторов назначения ингибиторов аце-

тилхолинэстеразы могли бы рассматриваться рано выявляе-

мые нарушения семантической памяти и речи, нарушения

сна, изменения поведения, признаки атрофии гиппокампа по

данным МРТ; нарушения перфузии и метаболизма по данным

ОФЭКТ и ПЭТ в височно-теменных отделах головного мозга,

признаки нарушения метаболизма бета-амилоида [3]. 

При нейродинамическом и дизрегуляторном вариан-

тах УКН когнитивная симптоматика связана с дефицитом

норадреналина, дофамина, сочетается с апатией, аффектив-

ными нарушениями, нейровизуализационными признака-

ми цереброваскулярной патологии, изменениями перфузии

и метаболизма в подкорковых структурах и лобных долях

головного мозга. В перспективе эти предикторы назначения

акатинола мемантина на ранних стадиях могут быть допол-

нены и другими показателями. 

Учитывая роль дофаминергической и норадренергиче-

ской передачи в развитии нейродинамических и дизрегуля-

торных нарушений, перспективным представляется исполь-

зование препаратов, оказывающих комплексное воздействие

на нейротрансмиттерные нарушения. Одним из таких препа-

ратов является пирибедил (Проноран, оригинальный препа-

рат, АО «Сервье»), прямой агонист постсинаптических

D2/D3-рецепторов дофамина, дополнительно действующий

как антагонист пресинаптических альфа-2-адренорецепто-

ров. Таким образом, увеличивается активность дофаминерги-

ческой и норадренергической церебральных нейротрансмит-

терных систем, которые непосредственно вовлечены в обес-

печение когнитивной деятельности, в первую очередь ее ней-

родинамической и регуляторной составляющих. Вторичная

стимуляция холинергической системы потенцирует проког-

нитивный потенциал препарата. Дополнительно, в связи с ад-

реноблокирующим действием, показано улучшение перфу-

зии головного мозга, что способствует включению пирибеди-

ла в схему ведения пациентов с УКН, сопряженных с цереб-

роваскулярной патологией [4, 20].

К настоящему времени накоплен большой научный

и клинический опыт применения пирибедила в лечении па-

циентов с недементными формами КН. В ряде исследова-

ний показан полимодальный эффект препарата: улучшение

памяти, концентрации внимания, активности, скорости

интеллектуальной деятельности [21, 22]. 

По данным рандомизированного слепого плацебокон-

тролируемого исследования, прием пирибедила в течение

90 дней приводил к достоверному увеличению среднего бал-

ла по шкале MMSE при хорошей переносимости терапии

[23]. В нашей стране также выполнено несколько крупных

исследований, в которых проводилась оценка эффективно-

сти и переносимости пирибедила при УКН. Наиболее зна-

чительным по охвату пациентов (n=574) стало всероссий-

ское исследование ПРОМЕТЕЙ, целью которого, помимо

оценки распространенности УКН, было изучение эффек-

тивности пронорана в лечении пациентов с дисциркулятор-

ной энцефалопатией, сопровождающейся легкими и уме-

ренными КН. Препарат назначался в суточной дозе 50 мг

в течение 12 нед. По данным нейропсихологического тести-

рования, положительный эффект был достигнут в 67% на-

блюдений. При этом монотерапия пронораном и его комби-

нация с вазоактивными и нейрометаболическими препара-

тами давали сопоставимый клинический эффект [24]. Срав-

нительное исследование эффективности пронорана и других

вазоактивных и ноотропных средств у пациентов с УКН

на фоне АГ и церебрального атеросклероза (исследование

ФУЭТЕ) продемонстрировало достоверное снижение выра-

женности субъективных и объективных симптомов в группе

получавших препарат в течение 3 мес [25]. Кроме того,

уменьшалась выраженность и других субъективных симпто-

мов, характерных для дисциркуляторной энцефалопатии

(головная боль, головокружение, утомляемость). Важно от-

метить, что в проведенных исследованиях не было зарегист-

рировано сколь-нибудь значимых нежелательных явлений,

связанных с приемом препарата, что делает его востребован-

ным в амбулаторно-поликлинической практике.

Таким образом, сегодня необходим комплексный под-

ход к выбору тактики лечения пациентов с недементными

стадиями КН. В отсутствие единого алгоритма и стандарта

терапии пациентов с УКН необходим тщательный учет

и анализ факторов риска, особенностей клинических про-

явлений, динамики заболевания для получения клинико-

инструментальных данных, которые позволяют установить

вариант и нозологическую принадлежность КН с целью ма-

ксимально дифференцированного подхода к выбору

средств медикаментозной поддержки. Проноран является

одним из препаратов выбора в лечении пациентов с УКН,

обусловленными цереброваскулярной патологией. Терапия

должна быть своевременной, длительной (не менее 3 мес)

и индивидуальной, с обязательным контролем эффектив-

ности и переносимости. При отсутствии эффекта от прово-

димой терапии и прогрессировании КН необходим своевре-

менный переход на базисную антидементную терапию. 
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