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Сегодня болезнь Альцгеймера (БА) признана одной из самых распространенных причин старческого слабоумия (до 40% всех случаев), ей страдают в среднем 5% людей в возрасте 65-80 лет и около 25% после 80 лет. БА – тяжелое прогрессирующее дегенеративное заболевание, встречающееся у лиц преклонного возраста, при котором гибнут клетки головного мозга, что приводит к необратимым расстройствам памяти, интеллекта, других когнитивных функций, а также к серьезным проблемам в эмоционально-личностной сфере и поведении. Подобное состояние является большим ударом и тяжелой психологической нагрузкой для членов семьи пациента. Учитывая множественность патологии в пожилом возрасте, ведение таких больных включает широкий диапазон психофармакотерапевтических средств и психосоциальной помощи пациенту и его семье.


Представляем вашему вниманию обзор методических рекомендаций «Лечение поведенческих и психотических симптомов деменции во внебольничных условиях», разработанных сотрудниками отдела гериатрической психиатрии Научного центра психического здоровья Российской академии медицинских наук в 2012 г. (к. м. н. И.В. Колыхалов, под редакцией С.И. Гавриловой). В данных рекомендациях, посвященных терапии поведенческих и психотических расстройств у пациентов с БА, подчеркивается также необходимость проведения полного диагностического обследования, тщательного определения этиологии деменции и исключения других возможных причин поведенческих и психопатологических симптомов.


Болезнь Альцгеймера принадлежит к числу наиболее распространенных и тяжелых по своим медико-социальным последствиям заболеваний пожилого возраста. До последнего времени основные усилия исследователей были направлены на коррекцию когнитивного дефицита при БА. На сегодняшний день разработаны и нашли широкое применение в клинической практике такие препараты, как ингибиторы ацетилхолинэстеразы (иАХЭ), специально направленные на лечение когнитивных нарушений, вызванных БА. Агрессия и другие поведенческие симптомы (бесцельная активность, попытки ухода из дома, перебирание вещей) заметно ухудшают качество жизни как самих пациентов, так и ухаживающих за ними лиц. 


Поведенческие и психические нарушения при деменции можно разделить на следующие группы:


	психотические (бредовые, галлюцинаторные и галлюцинаторно-бредовые) расстройства;	
	депрессивные симптомы (депрессивное настроение, апатия, отсутствие мотиваций);	
	поведенческие нарушения (агрессия, блуждание, двигательное беспокойство, насильственные крики, неуместное сексуальное поведение и т. д.).



Среди психотических нарушений наиболее часто встречаются бредовые расстройства. Они отличаются непродуктивностью и однообразием, что обусловлено прогрессирующим слабоумием, на почве которого они возникают. Преобладают идеи ущерба, а также особенно характерные для больных старческого возраста идеи воровства и ограбления, встречаются иногда и преходящие идеи ревности, преследования, отравления. По мере углубления слабоумия они становятся все более отрывочными, скудными и постепенно исчезают. 


Выделяют четыре типа бредовых расстройств у пациентов с деменцией: 


	простой персекуторный бред;	
	сочетанный (комплексный) персекуторный бред;	
	грандиозный бред;	
	бред, связанный с определенными неврологическими дефектами.



Простой персекуторный бред состоит из элементарных неструктурированных идей, например убеждений в том, что имущество или деньги крадутся, или что супруг является неверным. Простой бред чаще встречается при БА и сосудистой деменции. Сочетанный бред имеет более устойчивую структуру, он связан с реальностью, хотя и искажает ее. Примером являются убеждения больных в том, что окружающие постоянно их обсуждают, пытаются различными способами нанести вред, замышляют заговор, хотят лишить их дома и т. п. Сочетанный бред выявляется у лиц с печеночной и посттравматической энцефалопатией, болезнью Паркинсона и идиопатическим обызвествлением основного ганглия. Грандиозный бред встречается у больных деменцией исключительно редко. Бредовые симптомы, связанные с определенными неврологическими дефектами, отмечаются в период восстановления после острых мозговых повреждений, например при посттравматической энцефалопатии или цереброваскулярном заболевании.


Галлюцинаторные расстройства нередко сопровождают развитие деменции, при этом несколько чаще встречаются зрительные, чем слуховые галлюцинации (в 13 и 10% случаев соответственно). Они продолжаются короткое время, отличаются рудиментарным и редуцированным характером, протекают без грубых нарушений сознания и последующей амнезии. Зрительный галлюциноз – наиболее частое проявление психотических расстройств при деменции с тельцами Леви. Он имеет характер истинных галлюцинаций, часто индифферентных по содержанию. 


Возникновение спутанности и делириозного помрачения сознания при сенильной деменции альцгеймеровского типа примерно в 65% случаев связано с присоединением каких-либо соматических заболеваний или других экзогенных факторов – медикаментозной или иной интоксикации, а также психотравмирующих переживаний или резкой смены жизненного стереотипа. 


Наличие депрессивных расстройств в структуре деменции при БА коррелирует с ее более ранним началом, а возможно, даже провоцирует манифестацию болезни на начальном ее этапе. В дальнейшем присутствие депрессивных расстройств у пациентов определяет более прогредиентный характер течения заболевания с ускоренным переходом к его более тяжелым этапам, что особенно характерно для лиц с пресенильным типом БА. Аффективные расстройства (депрессия, тревога, апатия) встречаются при деменции с тельцами Леви у трети пациентов, иногда являясь первыми симптомами патологии. Апатия более свойственна лицам с БА, чем с фронтальной деменцией. Тревога также является одним из наиболее частых симптомов у больных деменцией. Кроме того, перекладывание вещей, пение, повторяющиеся похлопывания могут быть проявлениями тревоги. Отказ от повседневного ухода, например мытья, одевания, ухода за зубами, порой отражает ситуационное беспокойство. Тревога может быть проявлением депрессивной симптоматики, и антидепрессивная терапия часто помогает снять это беспокойство. Агрессивное поведение наблюдается у 20% пациентов и представляет собой комплекс симптомов, наболее часто приводящий к обращению к клиницисту. Агрессивные симптомы подразделяются на физическую (включая удары, толчки, захваты, пинки и т. п.) и вербальную агрессию (крики, проклятия, словесные оскорбления и т. п.). Поведенческие симптомы выражены у больных БА с более серьезным холинергическим дефицитом. Кроме того, при БА психопатологические симптомы возникают в ходе приема антихолинергических препаратов. Так, снижение когнитивных функций и бредовые расстройства развиваются при применении атропина. Например, отмечено, что при внутривенном введении скополамина у пациентов с БА отмечалось возбуждение, которое альтернативное использование холинергических средств снимало. Таким образом, многие исследователи связывают появление поведенческих и психопатологических симптомов при деменции с недостаточностью холинергической системы.


Наиболее хорошо изучена связь между агрессивным поведением и дисфункцией серотонинергической системы. Роль других нейротрансмиттерных систем в патогенезе агрессии и психомоторного возбуждения также заслуживает внимания. На экспериментальных моделях было установлено, что и дофамин имеет отношение к агрессивному поведению. Введение препарата L-допа (в частности, при лечении паркинсонизма) может вызывать не только агрессивное поведение, но и психозы.


Ведение пациентов с поведенческими и психопатологическими симптомами


Ведение лиц с поведенческими и психопатологическими симптомами при деменции включает широкий диапазон психофармакотерапии и психосоциальной помощи больному и его семье. Необходимо проводить полное диагностическое обследование, тщательное определение этиологии деменции и исключения других возможных причин поведенческих и психопатологических симптомов (например, лекарственной провокации) в развитии делирия или других побочных эффектов от получаемой пациентом терапии. Большинство случаев агрессии, психомоторного возбуждения, так же как и собственно психотические симптомы деменции требуют психофармакологической коррекции.


Однако существует единая точка зрения клиницистов и исследователей о необходимости сохранения осторожного баланса между пользой от купирования симптома или поведенческого нарушения и опасностью, связанной с применением большинства психотропных препаратов у пожилых людей в целом и у лиц, страдающих деменцией, в частности. 


Нежелательные явления, ограничения и противопоказания


При планировании терапии психотических и поведенческих симптомов важно понимать особенности возможной реакции пожилых пациентов на психофармакотерапию. Процесс старения характеризуется прогрессирующим снижением функциональных возможностей всех жизненно важных органов, включая головной мозг, вследствие чего пожилые больные более чувствительны как к терапевтическим, так и к побочным эффектам принимаемых препаратов. Одной из наиболее важных фармакокинетических особенностей, ассоциированных с пожилым возрастом, является уменьшение экскреторной способности почек, приводящее к тому, что лекарственные средства медленнее удаляются из организма и, следовательно, накапливаются в нем. Возрастное уменьшение массы печени, печеночного кровотока и функции гепатоцитов сопровождается замедлением метаболизма лекарственных веществ в организме. Учитывая эти возрастные изменения, назначение большинства психотропных препаратов пожилым лицам следует начинать с низких стартовых доз, с последующим медленным их повышением, что позволит избежать потенциально токсической кумуляции медикамента. Множественная соматическая патология и связанная с этим полифармакотерапия также характерны для пациентов пожилого возраста. Поэтому особенно важен предварительный анализ потенциальных взаимодействий одного лекарственного средства с другим. 


У пожилых пациентов в целом и больных деменцией в частности особенно часто возникают побочные явления вследствие применения психотропных препаратов. К антихолинергическим эффектам относятся запоры, нечеткость зрения, сухость во рту, задержка мочи, ортостатическая гипотензия, заторможенность, экстрапирамидные расстройства (паркинсонизм, дискинезия), а также резкое когнитивное ухудшение и спутанность сознания. 


Экстрапирамидные побочные симптомы могут быть распределены на две основные категории: обратимые эффекты, обычно исчезающие с уменьшением дозы или отменой препарата, и потенциально необратимые нежелательные реакции, которые могут оставаться и после отмены препарата. Как правило, первыми появляются обратимые эффекты. Из обратимых экстрапирамидных побочных симптомов наиболее часто встречаются акатизия и синдромы паркинсонизма. Акатизию необходимо тщательно дифференцировать от ажитации, потому что последняя требует повышения дозы нейролептика, что только усугубляет акатизию. Обычно акатизия усиливается по мере повышения дозы антипсихотического средства и уменьшается при ее снижении, в то время как ажитация, напротив, усиливается при сокращении дозы нейролептика.


Ятрогенный паркинсонизм развивается примерно у 40% пожилых больных при применении типичных нейролептиков, к числу которых относят аминазин, левомепромазин (тизерцин), этаперазин, френолон, тиоридазин (сонапакс, меллерил), хлорпротиксен, галоперидол, трифтазин, перициазин (неулептил), флуфеназина гидрохлорид (модитен). Он может возникать даже у пациентов, которые получают очень низкие дозы нейролептиков. Признаки паркинсонизма, вызванного психотропными средствами, те же, что и при идиопатической болезни Паркинсона: тремор, мышечная ригидность, снижение и замедление речи и общей двигательной активности, сопровождающееся общим понижением спонтанной активности (иногда это напоминает депрессию), вегетативными нарушениями (гиперсаливация, себорея, слезотечение) микрографией и т. д. Ригидность и акинезия могут сопутствовать друг другу или встречаться по отдельности. В тяжелых случаях пациенты медленно изменяют положение тела или позу, а в крайних случаях они бывают полностью обездвижены, иногда продолжительное время. Нередко депрессию трудно отличить от акинезии и паркинсонизма. Поэтому больных следует расспрашивать о настроении и выявлять другие возможные проявления депрессии (снижение аппетита, нарушение сна, уменьшение интереса к удовольствиям, суицидальные мысли). 


Риск возникновения поздней дискинезии у больных пожилого возраста, получающих традиционную антипсихотическую терапию, также выше, чем у пациентов более молодого возраста и остается значительным даже при относительно непродолжительных курсах терапии низкими дозами типичных нейролептиков. У лиц с поздней дискинезией отмечаются непроизвольные движения, чаще всего в мышцах лица, рта и языка. У больных пожилого возраста с поздней дискинезией орофациальные движения наблюдаются почти всегда, причем у 40% из них они представляют собой единственные проявления дискинезии. Дискинезию, ограничивающуюся мышцами лица и рта, трудно дифференцировать от нарушений, ассоциированных с неудачным протезированием. Кроме того, примерно у 5% пожилых пациентов развивается спонтанная орофациальная дискинезия, не связанная с воздействием медикаментов. Наиболее частые проявления поздней дискинезии в верхних конечностях – это движения пальцами. Если при поздней дискинезии затронуты нижние конечности, часто отмечаются такие движения, как топанье, вращение в голеностопных суставах и движение пальцев стоп. Движения туловища и шеи при поздней дискинезии встречаются редко, но они наиболее значительно нарушают повседневную активность. В тяжелых случаях дискинезии могут охватывать все тело, даже дыхательные и глотательные мышцы. Наиболее высок риск развития поздней дискинезии у пожилых пациентов, страдающих диабетом или ранее злоупотреблявших алкоголем, а также получавших электросудорожную терапию. 


Нейролептики в лечении поведенческих и психопатологических симптомов деменции


Наиболее эффективно и широко для лечения поведенческих и психопатологических симптомов деменции используются нейролептические препараты. Выбор психотропных средств является особенно ответственной задачей, когда речь идет о лечении поведенческих и психопатологических симптомов у лиц пожилого возраста с деменцией. Поэтому появление нового поколения антипсихотических средств – атипичных антипсихотиков – вносит серьезный вклад в совершенствование современной антипсихотической терапии деменции. Атипичные антипсихотики имеют значительное преимущество по сравнению с традиционными (типичными) нейролептиками, поскольку в низких, но клинически эффективных для пожилых больных дозах они практически не вызывают антихолинергических и экстрапирамидных побочных явлений и в то же время воздействуют на более широкий спектр психопатологических расстройств, включая аффективные нарушения, возбуждение, враждебность и собственно психотическую симптоматику, развивающуюся при различных формах деменции. 


В настоящее время в Украине зарегистрированы такие атипичные антипсихотики, как рисперидон, оланзапин и кветиапин. Проведенные в последние годы зарубежные мультицентровые исследования по лечению этими препаратами психотических и поведенческих расстройств у больных деменциями различного генеза подтвердили их высокую эффективность и низкую частоту вызываемых ими побочных эффектов. Однако в апреле 2005 г. и июне 2008 г. FDA опубликовало запрещение использования атипичных антипсихотиков для лечения поведенческих нарушений у пациентов с деменцией в связи с высоким риском смерти вследствие приема этих препаратов у пожилых пациентов с деменцией. В контролируемых плацебо исследованиях было установлено, что рисперидон и оланзапин повышают риск летального исхода от цереброваскулярной патологии у лиц старческого возраста с деменцией. 


Общие правила антипсихотической терапии


При появлении у пациентов с деменцией психотических расстройств (бредовых, галлюцинаторных, делирия), агрессивного поведения, возбуждения, спутанности сознания необходимо провести тщательное обследование для исключения присоединившейся соматической патологии или декомпенсации соматических заболеваний (инфекция мочевыводящих путей, патология сердечно-сосудистой системы, сахарный диабет, бронхолегочная инфекция и т. п.). Необходимо также исключить интоксикацию, в том числе медикаментозную, и нежелательные холинолитические эффекты медикаментов. Одновременно с коррекцией соматических заболеваний при необходимости назначают антипсихотические препараты. Для терапии психотических и поведенческих симптомов у больных деменцией используются как некоторые из типичных, так и атипичные нейролептики. При этом предпочтение должно отдаваться новому поколению антипсихотических средств. Если при применении препарата в течение 5-7 дней состояние пациента не меняется, следует отменить выбранный антипсихотик и назначить другой.


Рисперидон – атипичный антипсихотик с доказанной эффективностью при лечении поведенческих и психотических симптомов деменции у пожилых больных. Это селективный моноаминергический антагонист с более высоким аффинитетом к серотониновым 5-НТ2А-, чем к дофаминовым D2-рецепторам. Рисперидон связывается также с a1-адренорецепторами и в меньшей степени с H1-гистаминовыми и a2-адренорецепторами, но не обладает сродством к холинергическим рецепторам. Установлено, что при использовании низких доз у препарата обнаруживается выраженный центральный рецепторный антагонизм к серотониновым 5-НТ2А-рецепторам. В то же время антагонизм по отношению к дофаминовым D2-рецепторам носит дозозависимый характер, частота нежелательных экстрапирамидных симптомов рисперидона возрастает при применении более высоких доз. Тот факт, что рисперидон не связывается с мускариновыми рецепторами, объясняет низкий риск центральных и периферических антихолинергических эффектов. Блокада a1-адренорецепторов ответственна за постуральную гипотензию, а с блокадой a2-адренорецепторов и гистаминовых рецепторов ассоциируются такие нежелательные реакции, как сонливость и заторможенность. Для того чтобы избежать гипотензии, сонливости, заторможенности, доза должна титроваться. Наиболее частыми из нежелательных явлений оказались мышечная слабость, заторможенность, сонливость, легкая скованность, гипо- и амимия. Эти симптомы появлялись к концу 4-й недели терапии, чаще при приеме дозы рисперидона, превышающей 1 мг/сут. После снижения дозировки препарата указанные симптомы исчезали.


Рисперидон назначают в дозе 0,5-1 мг/сут (оптимальная дозировка – 1 мг/сут), при необходимости ее можно повышать до 1,5-2 мг/сут, поделив на два приема (утро и вечер). В дозах 1-2 мг/сут препарат эффективен для лечения психозов, симптомов агрессии и других поведенческих нарушений и безопасен для применения у пациентов с БА. Рисперидон назначают на период 4-6 недель и после редукции психотических и поведенческих расстройств дозу постепенно (на протяжении одной недели) снижают, а затем и вовсе отменяют. Если на фоне отмены или снижения дозы психопатологическая симптоматика появляется вновь или усиливается, лечение продолжают в прежней терапевтической дозе.


Кветиапин представляет собой производное дибензодиазепина с широким диапазоном аффинитета к различным подтипам рецепторов ЦНС. Препарат имеет наибольшее сродство к 5-НТ2-серотониновым рецепторам при относительно низком взаимодействии с дофаминовыми D1- и D2-рецепторами. По сравнению с классическими нейролептиками кветиапин имеет низкий тропизм к мускариновым и a1-адренергическим рецепторам. Препарат проявляет избирательность к мезолимбическим и мезокортикальным дофаминовым рецепторам, которые считаются ответственными за развитие собственно антипсихотического действия. Кроме того, он оказывает минимальное влияние на нигростриальную дофаминовую систему, с которой связано развитие неврологических экстрапирамидных побочных симптомов. Выраженность психопатологической симптоматики достоверно уменьшается при применении относительно малых доз кветиапина – от 50 до 300 мг/сут (в среднем 100 мг/сут). Суточная доза делится на два приема (утро и вечер). Более высокие дозы (100 мг/сут) применяют для купирования бредовых и галлюцинаторных расстройств (в среднем 150 мг/сут), для лечения агрессивного поведения, депрессивных и тревожно-фобических расстройств. Препарат назначают на период 4-6 недель, после редукции психотических и поведенческих расстройств дозу постепенно снижают (в течение одной недели), а затем его отменяют. Нежелательные явления наблюдались примерно у 20% больных. Наиболее частой была мышечная слабость, которая прекращалась после снижения дозы препарата. Реже отмечались повышенная сонливость в дневное время и ортостатическая гипотензия.


Тиоридазин – антипсихотический препарат, нейролептик, пиперидиновое производное фенотиазина, влияющее на ЦНС и периферическую нервную систему. Оказывает антипсихотическое, транквилизирующее, антидепрессивное, противозудное и противорвотное действие. Механизм антипсихотического действия тиоридазина связан с блокадой постсинаптических дофаминергических рецепторов в мезолимбических структурах головного мозга. Противорвотный эффект обусловлен угнетением или блокадой дофаминовых D2-рецепторов в хеморецепторной триггерной зоне мозжечка. Препарат обладает также симпатолитическим и м-холиноблокирующим действием. В малых дозах тиоридазин оказывает анксиолитическое действие, снижает чувство напряженности и тревоги, в более высоких дозах проявляет антипсихотические (нейролептические) свойства. В средних терапевтических дозах он не вызывает экстрапирамидных нарушений и сонливости. Тиоридазин оказывает a-адреноблокирующий эффект, подавляет высвобождение гормонов гипофиза и гипоталамуса, однако блокада дофаминовых рецепторов увеличивает выделение гипофизом пролактина. Препарат рекомендуется применять в дозе 20-60 мг/сут. Доза делится на три приема (утро, день, вечер). Тиоридазин назначают на 4-6 недель и после редукции психотических и поведенческих расстройств постепенно (на протяжении одной недели) дозу снижают, затем препарат отменяют. При рецидивировании или усилении психопатологической симптоматики лечение продолжают в прежней терапевтической дозе.


Тиаприд – антипсихотик с антидофаминергическим эффектом. Оказывает снотворное, седативное, анальгезирующее действие. Тиаприд устраняет дискинезии центрального происхождения. Антипсихотическое действие препарата обусловлено блокадой дофаминовых D2-рецепторов мезолимбической и мезокортикальнойсистемы. Седативный эффект связан с блокадой адренорецепторов ретикулярной формации ствола головного мозга. Пациентам пожилого возраста тиаприд назначают в дозе 100-300 мг/сут. Суточная доза делится на два приема (утро и вечер). Препарат назначают на 4-6 недель, после редукции психотических и поведенческих расстройств постепенно (в течение одной недели) дозу снижают, а затем его отменяют. При рецидивировании или усилении психопатологической симптоматики лечение продолжают в прежней терапевтической дозе.


Терапия депрессивных расстройств, тревоги, беспокойства и дисфории 


При БА не рекомендуется назначение трициклических антидепрессантов из-за серьезных антихолинергических эффектов, а также в связи с риском гипотензии, замедления сердечной проводимости, заторможенности и повышения веса.


Циталопрам – селективный ингибитор обратного захвата серотонина в ЦНС, имеющий весьма незначительное взаимодействие с H1-гистаминовыми, D1-/D2-дофаминовыми, a1-, b2- и b-адренергическими, g-аминомасляной кислотой, бензодиазепиновыми и м-холинорецепторами, что обусловливает практически полное отсутствие таких нежелательных реакций, как ортостатическая гипотензия, кардиотоксичность, седативный эффект и сухость во рту. Циталопрам рекомендуется назначать в дозе 20 мг один раз в день. Препарат применяют в течение примерно 1-2 месяцев, после редукции симптомов дозу постепенно (на протяжении одной недели) снижают, а затем его отменяют.


Пирлиндол относится к тетрациклическим соединениям и представляет собой 8-метил-1,10-триметилен-пиперазино-(1,2-а)-индола гидрохлорид. Это производное индола, имеющее элементы структурного сходства с серотонином, а также с резерпином и другими конденсированными индольными производными. Влияет на содержание и обмен в ЦНС катехоламинов и других биогенных аминов. Эффект на обмен норадреналина носит комбинированный характер и состоит из тормозящего влияния на нейрональный захват норадреналина пресинаптическими нервными окончаниями и ингибирующего влияния на активность моноаминоксидазы. Наиболее сильно под влиянием пирлиндола тормозится дезаминирование серотонина и незначительно – тирамина. Больным БА пирлиндол рекомендуется назначать в дозе 75-150 мг/сут, разделенной на три приема. Пирлиндол применяют около 1-2 месяцев, и после редукции симптомов постепенно (на протяжении одной недели) дозу снижают, а затем препарат отменяют. При рецидивировании психопатологической симптоматики или ее усилении лечение продолжают в прежней терапевтической дозе.


Ингибиторы ацетилхолинэстеразы


В последнее время появились данные о влиянии иАХЭ и других холинергических агентов на поведенческие расстройства при деменции. Известно, что иАХЭ, рекомендованные для лечения БА, а именно донепезил, ривастигмин и галантамин, улучшают когнитивные функции пациентов. Однако холинергическая терапия может обладать и психотропной активностью, что объясняют воздействием на паралимбические структуры лобных и височных долей. При сочетании антипсихотического лечения с патогенетическим медикаментозным воздействием иАХЭ одновременно с коррекцией поведения улучшаются также когнитивные функции больных БА, тогда как применение у них только антипсихотических средств оказывает негативное влияние на когнитивное функционирование и в меньшей степени (по сравнению с сочетанной терапией) редуцирует поведенческие и психотические симптомы. 


Донепезил – селективный и обратимый иАХЭ. Пре-парат ингибирует АХЭ более чем в 1 тыс. раз сильнее, чем бутирилхолинэстеразу (БХЭ), содержащуюся в основном вне ЦНС. Донепезил в таблетках по 5 и 10 мг применяют внутрь согласно следующему алгоритму. Начальную дозу 5 мг принимают внутрь вечером, непосредственно перед сном. Лечение препаратом в дозе 5 мг/сут продолжают на протяжении не менее одного месяца, при хорошей переносимости дозу повышают до максимальной – 10 мг/сут. Минимальная длительность терапии – 3 месяца, максимальная в случае хорошей переносимости неограниченная.


Галантамин – холиномиметический препарат, обладающий уникальным среди иАХЭ двойным механизмом действия. Он усиливает эффекты ацетилхолина посредством модулирования никотиновых ацетилхолиновых рецепторов и обратимого ингибирования АХЭ. Потенцирование никотиновых рецепторов позволяет усилить никотиновый ответ поврежденных нейродегенеративным процессом, но все еще функционирующих холинергических нейронов. Галантамин в таблетках по 4, 8 и 12 мг или капсулах пролонгированного действия по 8, 16 и 24 мг применяют внутрь согласно следующему алгоритму. В течение первых четырех недель препарат назначают по 4 мг дважды в день (утром и вечером). При хорошей переносимости с 5-й недели доза составляет 16 мг/сут – по 8 мг два раза в день. При недостаточной эффективности и хорошей переносимости доза может быть увеличена (начиная с 9-й недели) до 24 мг/сут – по 12 мг два раза в день. Минимальная длительность терапии – 3 месяца, максимальная в случае хорошей переносимости является неограниченной.


Ривастигмин – селективный иАХЭ и иБХЭ головного мозга. Замедляя разрушение ацетилхолина, ривастигмин селективно увеличивает его содержание в коре головного мозга и гиппокампе, способствуя улучшению холинергической нервной передачи. Существуют доказательства того, что ингибирование АХЭ может замедлять образование фрагментов белкового предшественника b-амилоида, принимающего участие в амилоидогенезе, и таким образом замедлять формирование амилоидных бляшек, являющихся одним из главных патологических признаков БА.


Ривастигмин – капсулы по 1,5, 3, 4,5 и 6 мг или трансдермальную терапевтическую систему (ТТС) по 4,6/24 ч и 9,5/24 ч – применяют согласно следующему алгоритму: в дозах от 3 мг/сут (1,5 мг два раза в день) до 12 мг/сут (6 мг дважды в день). Лечение начинается с дозы 1,5 мг два раза в день (утром и вечером), при хорошей переносимости каждые две недели ее повышают на 3 мг/сут. Период титрования доз составляет 8 недель. 


В случае появления нежелательных явлений при приеме доз 9 и 12 мг/сут титрование прекращается, терапия проводится на предшествующей дозе. Лечение ривастигмином с применением ТТС следует начинать с 4,6 мг/24 ч один раз в сутки. После четырех недель приема при хорошей переносимости дозу увеличивают путем применения ТТС 9,5 мг/24 ч. Минимальная длительность терапии – 3 месяца. Максимальная продолжительность в случае хорошей переносимости неограниченная.


Ипидакрин обратимо ингибирует холинэстеразу, препятствует энзиматическому гидролизу ацетилхолина, стабилизирует медиатор в синаптической щели и усиливает холинергическую передачу импульсов. Препарат блокирует калиевые каналы мембран и способствует их деполяризации. Также он воздействует на постсинаптическую передачу нервного импульса, увеличивая активность м-холинорецепторов. Ипидактрин оказывает влияние на катехоламиновую систему, стимулирует центральную холинергическую передачу, оказывает стимулирующее действие на ЦНС, улучшает когнитивные функции. Ипидакрин в таблетках по 20 мг применяют внутрь согласно следующему алгоритму. Период титрования дозы составляет 9-15 дней. Начальная доза 10 мг применяется один раз в день в течение 5 дней, затем дозу повышают до 20 мг/сут. Последующее увеличение дозировок до достижения терапевтической дозы осуществляют через каждые 5 дней на 10 мг. Терапевтическая доза – 60-80 мг/сут. Ипидакрин применяют дважды в день (утром и днем). Минимальная длительность терапии – 3 месяца, максимальная в случае хорошей переносимости является неограниченной.


Глутаматергическая стратегия терапии деменции


Мемантин – неконкурентный антагонист N-метил-D-аспартатных рецепторов, оказывает модулирующее действие на глутаматергическую систему. Препарат регулирует ионный транспорт, блокирует кальциевые каналы, нормализует мембранный потенциал, улучшает процесс передачи нервного импульса, когнитивные процессы, память и способность к обучению, повышает повседневную активность. Мемантин оказывает положительное действие не только на когнитивные расстройства, но и на поведенческие нарушения у больных деменцией при БА, причем наиболее выраженный эффект был отмечен в отношении возбуждения и агрессии. Мемантин в таблетках по 10 мг применяют внутрь согласно следующему алгоритму: начальная доза препарата – 5 мг/сут утром в течение 7 дней. Каждые следующие 7 дней доза акатинола мемантина повышается на 5 мг/сут до терапевтической 20 мг/сут (по 10 мг утром и днем или одноразовый прием по 20 мг утром). Курсовое лечение проводится не менее трех месяцев; если улучшение достигнуто, курс терапии продолжается до тех пор, пока терапевтический эффект сохраняется.


Алгоритмы применения медикаментозной терапии у лиц с поведенческими и психотическими расстройствами при БА в зависимости от стадии заболевания приведены в таблицах 1-3.
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                    Зміст випуску 6-2, 2013                

            

            	
                        

    Вдосконалення порядку надання психіатричної допомоги дітям



                    
	
                        

    Школьная дезадаптация: взгляд на проблему с позиции детской психиатрии



                    
	
                        

    Актуальные вопросы детской психиатрии 



                    
	
                        

    Тактика лечения раннего детского аутизма 



                    
	
                        

    Обзор доказательств эффективности АЭП для начальной монотерапии эпилептических припадков и синдромов



                    
	
                        

    Тяжко неповносправна дитина з ДЦП – чи варто переглянути акценти вітчизняної системи реабілітації?



                    
	
                        

    Использование нейропротекции в лечении новорожденных детей с задержкой функционального развития ЦНС



                    
	
                        

    Біопсихосоціальна модель допомоги: основні принципи діагностики та лікування



                    
	
                        

    Стереотипные движения и повторяющееся поведение как симптомы расстройств аутистического спектра



                    
	
                        

    Диагностика и лечение психозов и шизофрении в детской популяции



                    
	
                        

    Топирамат как инструмент профилактической фармакотерапии мигрени: возможности и перспективы



                    
	
                        

    Дифференциальный диагноз биполярного расстройства у детей и подростков



                    
	
                        

    Посттравматическое стрессовое расстройство у детей и подростков



                    
	
                        

    Новые подходы  к лечению головной боли напряжения



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 2-1, 2013                

            

            	
                        

    Проект 
національних клінічних настанов з хвороби Паркінсона



                    
	
                        

    Проект національних клінічних настанов з хвороби Паркінсона (закінчення)



                    
	
                        

    Лечение болезни Альцгеймера: 
современные возможности 
и перспективы



                    
	
                        

    Фронтотемпоральная деменция: нейробиология, современные подходы к диагностике 
и ведению пациентов



                    
	
                        

    Церебролизин 
в лечении сосудистой деменции



                    
	
                        

    Влияние 
экстракта гинкго билоба 
на когнитивные нарушения



                    
	
                        

    Психічне здоров’я 
людей похилого віку: 
проблеми діагностики і терапії



                    
	
                        

    Тревожные расстройства 
в пожилом возрасте



                    
	
                        

    Особенности 
терапии пациентов 
с хроническим болевым синдромом



                    
	
                        

    Нейродикловит: 
возможность применения 
у пациентов с болью в спине



                    
	
                        

    Расстройства сна 
в пожилом возрасте



                    
	
                        

    Милдронат в лечении кардионеврологической патологии в условиях ишемии и гипоксии



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 10 (55), 2013                

            

            	
                        

    Инна Сергиенко: «Я уверена, что это будет интересно всем специалистам  без исключения, которые задействованы в оказании помощи детям с аутизмом…»



                    
	
                        

    Доказова освіта в україні: майбутнє осіб з особливими потребами -  чи недосяжний Західний обрій?



                    
	
                        

    Кукольный театр  как метод психосоциальной реабилитации в психиатрической практике



                    
	
                        

    Львівські психіатричні зустрічі



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    К вопросу  о нормотимических возможностях карбамазепина



                    
	
                        

    Коморбидные психические расстройства при первазивных нарушениях развития  у подростков и взрослых



                    
	
                        

    Портрет українського психіатра двадцять років тому



                    
	
                        

    Ремиссия  большого депрессивного расстройства без побочных эффектов терапии: сравнение эсциталопрама с СИОЗСН



                    
	
                        

    Методические рекомендации по лечению поведенческих  и психотических симптомов деменции



                    
	
                        

    Руководство  по головокружениям и нарушениям пространственной ориентации



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 9 (54), 2013                

            

            	
                        

    Инна Сергиенко: «…вложение в реабилитацию людей с аутизмом – это инвестиция, а не социальная затрата…»



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Применение карбамазепина  при хронической нейропатической боли



                    
	
                        

    Антипсихотики  второго поколения в лечении рекуррентного депрессивного расстройства



                    
	
                        

    Рекомендации по диагностике и лечению деменции



                    
	
                        

    Рекомендации  по поддерживающему лечению биполярного аффективного расстройства



                    
	
                        

    Гиперкинетический и аутистический спектры психических нарушений у детей: особенности дифференциальной диагностики



                    
	
                        

    Руководство по головокружениям и нарушениям пространственной ориентации



                    
	
                        

    Странствие на край ночи. Истоки и следствия болезней Анри де Тулуз-Лотрека



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 8 (53), 2013                

            

            	
                        

    Всемирный день психического здоровья



                    
	
                        

    Правовой и медицинский аспект оформления инвалидности



                    
	
                        

    Восстановление социального функционирования - основная цель терапии депрессии



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Сучасні підходи до лікування мігрені та її коморбідності з епілепсією



                    
	
                        

    Диклофенак в лечении болевого синдрома в спине 



                    
	
                        

    Беспокойство в руке как единственный симптом синдрома беспокойных ног



                    
	
                        

    Рекомендации по диагностике и лечению пациентов с социальным тревожным расстройством



                    
	
                        

    Рекомендации по поддерживающему лечению биполярного аффективного расстройства



                    
	
                        

    Лечение опоясывающего герпеса и постгерпетической невралгии



                    
	
                        

    Порядок надання психіатричної допомоги дітям



                    
	
                        

    Странствие на край ночи.  Истоки и следствия болезней Анри де Тулуз-Лотрека



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 7 (52), 2013                

            

            	
                        

    «Мистецтво, що об’єднує всіх»: продовження проекту



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Болезнь Альцгеймера: современные исследования, достижения и перспективы



                    
	
                        

    Купирование приступа  острой поясничной боли



                    
	
                        

    Применение агонистов  дофаминовых рецепторов в лечении синдрома беспокойных ног



                    
	
                        

    Сепарационное тревожное расстройство



                    
	
                        

    Когда дети с аутизмом взрослеют…



                    
	
                        

    Рассеянный склероз:  современные возможности диагностики



                    
	
                        

    Фармакологическое лечение  деменции альцгеймеровского типа



                    
	
                        

    Лечение пациентов  с обсессивно-компульсивным расстройством 



                    
	
                        

    Опыт применения  препарата мильгамма  в терапии лицевых болей



                    
	
                        

    Последнее путешествие Гулливера



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 6 (51), 2013                

            

            	
                        

    Всеукраїнський проект «Мистецтво, що об’єднує всіх!»



                    
	
                        

    Спорные вопросы в неврологии



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Новый взгляд на применение тразодона в лечении большого депрессивного расстройства



                    
	
                        

    Аномалии развития головного мозга – синдром «двойной коры» 



                    
	
                        

    Рассеянный склероз:  особенности клинического течения



                    
	
                        

    Обновленный обзор  Международной противоэпилептической лиги по эффективности АЭП в лечении впервые диагностированной эпилепсии



                    
	
                        

    Руководство  по лечению шизофрении



                    
	
                        

    Влияние гамалате В6 на качество жизни пациентов с фибромиалгией



                    
	
                        

    Рекомендації з психосоціальної реабілітації хворих на психічні розлади



                    
	
                        

    «Мечтатель, синь очей утративший во мгле...» Клинические предпосылки смерти Сергея Есенина



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 5 (50), 2013                

            

            	
                        

    ТИНА БЕРАДЗЕ: «Человек стремится с помощью еды заполнить одиночество 	и неудовлетворенность, формируя замкнутый круг…»



                    
	
                        

    Новые перспективы 
в диагностике и терапии 
психических расстройств



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Фіброміалгія: аспекти діагностики та особливості лікування



                    
	
                        

    Оптимизация терапии пожилых больных с коморбидностью депрессии и психоорганических нарушений сосудистого генеза



                    
	
                        

    Селективный мутизм: 
диагностические процедуры 
и терапевтические стратегии



                    
	
                        

    Розлади спектру аутизму 
як нова проблема психіатричної допомоги дорослим



                    
	
                        

    Рекомендации по лечению пациентов с расстройствами пищевого поведения



                    
	
                        

    Эффективность препарата неокардил у больных дисциркуляторной энцефалопатией атеросклеротического генеза



                    
	
                        

    Мультимодальное влияние вазопро на функциональное состояние мозга



                    
	
                        

    Редкие синдромы 
в психиатрической практике



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 4 (49), 2013                

            

            	
                        

    Стратегии реформирования психиатрической службы в Украине



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Приверженность терапии и полноценное социальное функционирование – основные цели лечения шизофрении



                    
	
                        

    Влияние нейрорубина на динамику клинических и электрофизиологических показателей при полинейропатии



                    
	
                        

    Вальпроаты в лечении биполярных расстройств: от фармакологии к фармакотерапии



                    
	
                        

    Рассеянный склероз: 
актуальные вопросы эпидемиологии 
и этиопатогенеза



                    
	
                        

    Руководство 
по фармакологическому лечению 
тревожных, обсессивно-компульсивного и посттравматического стрессового расстройств



                    
	
                        

    Клиническая эффективность 
и переносимость леветирацетама при лечении детей с фокальной эпилепсией



                    
	
                        

    Эффективность и безопасность гамалате B<sub>6</sub> в лечении поведенческих расстройств у детей с умственной отсталостью



                    
	
                        

    Боль в спине: эпидемиология, факторы риска, классификация, диагностика и лечение (окончание)



                    
	
                        

    Темные миры Франсиско Гойи



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 3 (48), 2013                

            

            	
                        

    Сергей Маляров: «Развитие консультативной психиатрии должно 
способствовать внедрению новых организационных форм взаимодействия психиатров и врачей общесоматической практики…»



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Рациональная политерапия: максимальная эффективность при минимальных лекарственных взаимодействиях и побочных эффектах



                    
	
                        

    Расстройства спектра аутизма: вопросы диагностики и терапии



                    
	
                        

    Расстройства адаптации: 
современные подходы 
к диагностике и терапии



                    
	
                        

    Противоэпилептические препараты нового поколения в лечении фокальной эпилепсии



                    
	
                        

    Депрессия и деменция 
у пациентов пожилого возраста



                    
	
                        

    Рекомендации 
по ведению пациентов 
с болезнью Паркинсона



                    
	
                        

    Карбамазепин - ингибитор АПФ: взаимосвязь с патогенезом 
височной эпилепсии



                    
	
                        

    Эффективность, переносимость 
и фармакокинетические свойства окскарбазепина у пациентов 
с эпилепсией



                    
	
                        

    Боль в спине: эпидемиология, факторы риска, классификация, диагностика и лечение



                    
	
                        

    Медицинская история Древнего Рима: 
к вопросу о наследственной патологии в императорской династии Юлиев - Клавдиев



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 2 (47), 2013                

            

            	
                        

    Актуальность пересмотра МКБ-11



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Мелоксикам: 
клиническая эффективность 
и безопасность



                    
	
                        

    Расстройства спектра аутизма: этиология и факторы риска



                    
	
                        

    Диагностика и терапия 
униполярных депрессий в современных условиях: мифы и реальность



                    
	
                        

    Психоэмоциональные расстройства 
и кардиоваскулярный риск



                    
	
                        

    Депрессии 
у неврологических больных пожилого возраста и принципы их терапии



                    
	
                        

    Диагностика 
синдрома Ретта у пациента мужского пола



                    
	
                        

    Боль в спине: клиника, диагностика и терапия



                    
	
                        

    Боль в спине: клиника, диагностика и терапия (Окончание)



                    
	
                        

    Рисперидон 
у лікуванні симптомів розладу 
соціальної поведінки у дітей з аутизмом



                    
	
                        

    История о гадком утенке: 
жизнь и творчество 
великого сказочника 
Ханса Кристиана Андерсена



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 1 (46), 2013                

            

            	
                        

    Взгляд на МКБ 
через призму времени: 
актуальность пересмотра



                    
	
                        

    Погляд на Проблему 
психіатричної та соціальної допомоги хворим на аутизм у дорослому віці



                    
	
                        

    Переоценка роли 
атипичных антипсихотиков длительного действия



                    
	
                        

    Ефективність дісгрену у хворих, 
що перенесли ішемічний інсульт



                    
	
                        

    Новое в психиатрии



                    
	
                        

    Новое в эпилептологии



                    
	
                        

    Леветирацетам в лечении эпилепсии: эффективность и безопасность



                    
	
                        

    Расстройства спектра аутизма: вопросы ранней диагностики



                    
	
                        

    Эффективность эсциталопрама 
в лечении большого депрессивного расстройства



                    
	
                        

    Эффективность неспецифического цитопротектора милдроната при хронической цереброваскулярной недостаточности



                    
	
                        

    Досвід застосування нових протиепілептичних препаратів у дітей, хворих на епілепсію



                    
	
                        

    Головная боль: этиология, диагностика, лечение



                    
	
                        

    Жанна д’Арк: испытание Духом



                    



        

    

        


    
        
            
                Випуски поточного року            
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                    Зміст випуску 1, 2024                

            

            	
                        

    Особливості порушень психічного здоров’я, пов’язані зі старінням



                    
	
                        

    Факти щодо психічного здоров’я осіб літнього віку



                    
	
                        

    Танцювально-рухова терапія в комплексному реабілітаційному лікуванні пацієнтів із хворобою Паркінсона



    І. М. Карабань, І. Б. Пепеніна, Н. В. Карасевич, М. А. Ходаковська, Н. О. Мельник, С.А. Крижановський

                    
	
                        

    Нейропсихіатричні аспекти хвороби Паркінсона



                    
	
                        

    Сучасні аспекти діагностування та лікування пацієнтів із деменцією



    А. В. Демченко, Дж. Н. Аравіцька

                    
	
                        

    Використання комбінації леводопи, карбідопи та ентакапону за хвороби Паркінсона в умовах реальної клінічної практики



                    
	
                        

    Діагностика та лікування біполярного афективного розладу в осіб літнього віку



                    
	
                        

    Ефективність вортіоксетину в пацієнтів із великим депресивним розладом у поєднанні з ранньою стадією деменції



                    
	
                        

    Симптоматичне лікування пацієнтів за паліативної терапії та наприкінці життя у відділеннях невідкладної допомоги



                    
	
                        

    Постінсультна епілепсія: встановлення діагнозу та підходи до терапії



                    
	
                        

    Ортостатична гіпотензія у геріатричних пацієнтів



    Л. М. Єна, О. Г. Гаркавенко,

                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 2 (148), 2024                

            

            	
                        

    Психічне здоров’я у післяпологовий період



                    
	
                        

    План дій щодо депресії та тривоги, пов’язаних із вагітністю і пологами



                    
	
                        

    Найактуальніші проблеми сучасної неврології: виклики та очікування



                    
	
                        

    Фармакотерапія розладу з дефіцитом уваги та гіперактивністю: у фокусі атомоксетин



    І. А. Марценковський

                    
	
                        

    Урахування гендерних особливостей за призначення психофармакотерапії



                    
	
                        

    Чи можливо покращити контроль епілепсії. Оновлені дані щодо застосування зонісаміду



                    
	
                        

    Комбінована терапія антипсихотиком і антидепресантом за первинного епізоду депресії



                    
	
                        

    Настанови щодо фармакотерапії дорослих пацієнтів із біполярним афективним розладом



                    
	
                        

    Ефективність і переносимість антипсихотиків у пацієнтів із резистентною до лікування шизофренією



                    
	
                        

    Поль Верлен та Артюр Рембо: прокляті поети



                    



        

    
        
            
                
                    Зміст випуску 1 (147), 2024                

            

            	
                        

    Ведення поширених психічних розладів на первинному рівні медичної допомоги



                    
	
                        

    Найактуальніші проблеми сучасної неврології: виклики та очікування



                    
	
                        

    Доказова ефективність та безпека застосування бупропіону в клінічній практиці



    Є. М. Денисов

                    
	
                        

    Первинний головний біль у дітей



    Т.І. Стеценко

                    
	
                        

    Сучасний погляд на застосування дулоксетину



                    
	
                        

    Особливості переживання екзистенційної кризи в осіб молодого віку під час війни



    Катерина Сачко

                    
	
                        

    Ангедонія: пошук можливих біомаркерів та ефективність антипсихотичної терапії



                    
	
                        

    Лікування хронічного безсоння



                    
	
                        

    Моніторинг соматичного здоров’я у пацієнтів із шизофренією



                    
	
                        

    Ісаак Ньютон: на березі океану істини



                    



        

    

        


    

                
                
    
        Інші проекти видавничого дому «Здоров'я України»
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