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Ефективність і безпека комбінації фіксованих доз 
при лікуванні пацієнтів із запамороченням

Більшість випадків запаморо­
чення є наслідком комбінованої 
дисфункції вестибулярної сис­
теми, що  охоплює периферичні 
(лабіринт і  вестибулярний нерв) 
та центральні компоненти й меха­
нізми (вестибулярні ядра і їх зв’я­
зок зі стовбуром, мозочком і пів­
кулями головного мозку), оскільки 
патологія одних неминуче познача­
ється на інших (Scholtz et al., 2022). 
Крім того, будь-яке периферичне 
запаморочення має також цент­
ральний компонент, оскільки збій 
у роботі будь-якого периферичного 
вестибулярного органа призводить 
до сенсорної невідповідності у ви­
щих центрах регуляції рівноваги 
(Brandt et al., 2013).

Як зазначають  дослідники, для за­
паморочення характерна група симп­
томів, які часто описують як «від­
чуття руху себе чи навколишнього 
середовища», причому кожна клі­
нічна ознака дає своєрідні підказки 
щодо етіології цього стану, що пере­
шкоджає повсякденній активності 
та професійній діяльності (Yardley 
et al., 1998; Hanley et al., 2001). 

Так, H. K. Neuhauser et al. (2008) 
продемонстрували у масштабному 
популяційному дослідженні , 
що до 40 % осіб із запамороченням 
вимушені переривати повсякденну 
діяльність, а близько 20 % уникають 
виходити з дому. Порушення вести­
булярного апарату в осіб похилого 
віку часто призводять до значного 
підвищення ризику падінь (а отже, 
і  серйозних травм), до зростання 
рівня захворюваності та смертності 
(Agrawal et al., 2009). На  сьогодні 
проблема запаморочень вважається 
однією з найсерйозніших (так зва­
них «геріатричних гігантів») для вка­
заної популяції, а рівень смертності 
пацієнтів із цими станами подібний 
до таких за інших провідних причин 
смерті, як-от серцево-судинні захво­
рювання, рак або діабет (Corrales and 
Bhattacharyya, 2016).

Ефективне лікування первинних 
розладів, що лежать в основі за­
паморочень, часто неможливе 
через складність і різноманітність 
патогенних механізмів і  труднощі 
зі  встановленням однозначного 
діагнозу. Це зумовлює важливість 

симптоматичного лікування для за­
безпечення швидкої та ефективної 
редукції симптомів, які нерідко при­
зводять до інвалідності.

Діючими речовинами препаратів 
проти запаморочення, які нині засто­
совують у монотерапії, найчастіше 
є цинаризин (селективний антагоніст 
кальцієвих каналів зі слабкими анти­
гістамінними властивостями), ди­
менгідринат (антигістамінний засіб 
з антихолінергічними [антимускари­
новими] властивостями) і бетагістин 
(аналог гістаміну, який, імовірно, діє 
як слабкий агоніст H1-рецепторів 
і потужний антагоніст H3-рецепторів. 

Цинаризин і  бетагістин пере­
важно діють на периферичну вести­
булярну систему, тоді як  дія ди­
менгідринату головно спрямована 
на  центральну вестибулярну сис­
тему. У багатьох країнах успішно 
використовують комбінацію фіксо­
ваних доз цинаризину (20 мг) та ди­
менгідринату (40 мг), що забезпе­
чує додаткову можливість лікування 
запаморочення як периферичного, 
так і центрального ґенезу. 

Завдяки саме подвійному меха­
нізму дії та  синергізму активних 
речовин таке поєднання допо­
магає зменшити дозування двох 
компонентів порівняно з  відпо­
відними засобами монотерапії 
(цинаризин — ​50 мг, дименгідри­
нат — ​100 мг), мінімізуючи в такий 
спосіб потенціал дозозалежних 
побічних реакцій. Ефективність 
і  безпеку фіксованої комбінації 
продемонстровано у  низці ран­
домізованих подвійних сліпих 
досліджень (Hahn et al., 2011; 
Kessler et al., 2012; Scholtz et al., 
2012; Scholtz, Hahn et al., 2019), 
а  також в  об’єднаному аналізі 
даних п’яти окремих досліджень 
(Schremmer et al., 1999).

Для подальшого підтвердження 
результатів окремих досліджень 
W. Scholtz et al. (2022) здійснили 
метааналіз на підставі даних більш 
масштабної вибірки пацієнтів. Цей 
аналіз базувався на використанні 
необроблених індивідуальних даних 
пацієнтів з  окремих досліджень, 
що  наразі вважається «золотим 
стандартом» у доказовій медицині 
(Riley et al., 2010).

Було проаналізовано дані 795 ран­
домізованих пацієнтів (середній вік 
52,1 року, 61 % жінки). Основний 
результат — ​середнє зниження по­
казника, який являв собою сукупну 
оцінку 12 окремих симптомів за­
паморочення, інтенсивність кож­
ного з  яких оцінювали пацієнти 
за 5-бальною візуальною аналого­
вою шкалою (MVS). Середнє зни­
ження MVS проти початкового рівня 
до 4-го тижня виявилося значно сут­
тєвішим (-1,10) у групі комбінованої 
терапії цинаризином 20 мг / димен­
гідринатом 40 мг, ніж у будь-якій 
групі порівняння (лікування цинари­
зином [20 і 50 мг], дименгідринатом 
[40 і 100 мг], бетагістину димезила­
том [12 мг], бетагістину дигідрохло­
ридом [16 мг] і отримання плацебо).

Після 4 тижнів лікування 74 паці­
єнти (24,7 %) у групі цинаризину / 
дименгідринату позбулися симпто­
мів (MVS = 0), що є значно біль­
шою часткою, ніж у будь-якій групі 
порівняння. Аналіз чутливості за­
свідчив, що вік (порівнювали паці­
єнтів < 65 і ≥ 65 років), стать, три­
валість запаморочення та попереднє 
лікування мали лише незначний 
вплив на основний результат, тобто 
комбіноване лікування було ефек­
тивним для всіх категорій учасників. 
Майже 95 % пацієнтів (у групі терапії 
цинаризином / дименгідринатом — ​
97,9 %) оцінили переносимість 
лікування як «хорошу» або «дуже 
хорошу». Із 795 осіб лише 55 (6,9 %) 
повідомили про 75 несерйозних по­
бічних ефектів, а 19 (2,4 %) припи­
нили дослідження через них.

Результати метааналізу підтвер­
дили, що  лікування фіксованою 
комбінацією цинаризину та димен­
гідринату поліпшує мозковий крово­
обіг і сприяє ефективному та клі­
нічно значущому зменшенню ознак 
запаморочення. Така комбінація 
добре переноситься пацієнтами 
із запамороченням. Ці дані дають 
підстави вважати її кращою терапев­
тичною альтернативою іншим засто­
совуваним нині препаратам для ліку­
вання пацієнтів, які страждають від 
запаморочення різного ґенезу.

Підготувала Наталія Купко
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Тривожність під час війни: 

підтримка літніх людей 

за кризових обставин

Війна здатна дестабілізувати кожного. Однак люди похилого 
віку як найбільш вразливі нині потребують особливої підтримки, 
адже їм складніше, ніж іншим, вдається зараз дбати про себе. 
Тривога та страх позначаються не лише на їхній емоційній сфері, 
але й на фізичному стані. На тлі війни, що триває, люди похилого 
віку стикаються з дедалі зростаючими проблемами в доступі 
до системи охорони здоров’я та інших соціальних послуг.

 Усі, хто живуть в Україні, відчули вплив цієї 
війни. За даними Держкомстату  України, 
кожен п’ятий —   особа похилого віку,  шоста 

їх частина є самотніми. Майже половина з них по-
требує допомоги у повсякденному житті. У  людей 
похилого віку наслідки є більш безпосередніми 
та негативними через  зниження фізіологічної стій-
кості —  здатності орга нізму  протистояти несприят-
ливим умовам та пристосо вуватися до них. У цей 
непростий час їм дуже потрібна наша  увага та до-
помога. Стрес і тривога в умовах війни є більш 
провокативними для здоров’я людини, ніж у мир-
ний час. Війна в Україні сут тєво позначилась 
на житті літніх людей, викликала  багато негатив-
них емоцій: сум, страх, розчарування, страждання 
від самотності тощо.

З початку війни гуманітарні організації та агент-
ства Організації Об’єднаних Націй надають під-
тримку цивільним особам, які постраждали 
від насильства, зокрема людям похилого віку. 
Але оскільки війна триває, дуже важливо, щоб 
ці  зусилля не втрачали обертів, зважаючи на чис-
ленні  потреби тих, кого це безпосередньо торк-
нулося.

Щоб допомогти літнім людям впоратися з три-
вожністю, особливо під час війни, необхідно:

• Підтримувати постійний зв’язок із літніми чле-
нами родини, не демонструвати власної три-
воги чи страху, намагатись бути впевненими 

та спокійними; проговорити план дій у разі 
складної ситуації, адже  послідовність і чіт-
кість дій заспокоїть літніх людей.

• Допомагати літнім особам придбавати необ-
хідні продукти та ліки.

• Вибирати правильну інформацію для 
 сприйняття новин; порадити надійні дже рела 
 новин, які доступні літнім і допомагатимуть 
розширити їхнє уявлення про ситуацію.

• Частіше обіймати своїх літніх близьких; 
це допоможе особам похилого та старечого 
віку відчувати захищеність і впевненість.

• Заохочувати до компанії та спілкування; 
люди літнього віку потребують спілкування, 
тому не потрібно обмежувати своїх близьких 
у дзвінках та зустрічах із ними.

Ризик для осіб літнього віку в Україні реальний, 
і  нехтувати ним не можна. Спільна програма зі здо-
рового старіння працює над захистом прав і збере-
женням фізичного та ментального здоров’я 
та добро буту літніх осіб, зокрема, через покращен-
ня та підтримку систем охорони здоров’я і соціаль-
ної допомоги. І надалі продовжуватиме спів-
працювати з партнерами, щоб забезпечити медичне 
та соціальне обслуговування літніх осіб.

Підготувала Лариса Мартинова

За матеріалами moz.gov.ua
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Можливості корекції порушень функцій мозку 

дегенеративного та судинного характеру

Нині проблеми зниження когнітив-

них функцій, порушень пам’яті, змен-

шення здатності до концентрації  уваги 

набувають усе більшої актуальності че-

рез глобальне старіння населення, при-

вертаючи увагу неврологів, психіатрів, 

геронтологів, нейропсихологів тощо. 

Погіршення когнітивних функцій по-

чинається вже після 50 років, а після 

65 років зниження пам’яті, зумовлене 

віком, спостерігається майже в 40 % 

осіб. Упродовж року ці порушення мо-

жуть прогресувати до ступеня демен-

ції в 1 % із них, а через п’ять років —  

у 12–42 % (Яворская и соавт., 2008).

У процесі фізіологічного  старіння 

погіршення пам’яті, уваги та інших ког-

нітивних розладів пов’язані зі струк-

турними, нейрофізіологічними та ней-

рохімічними змінами в голов ному 

мозку. З віком зменшується нейро-

нальна пластичність, що призводить 

до зменшення компенсаторних мож-

ливостей мозку за різних пато логічних 

станів. Крім того, літній вік є чинником 

ризику розвитку судинних і дегенера-

тивних захворювань, що супроводжу-

ються когнітивними порушеннями. 

Доведено, що з віком знижується 

кількість нейронів (на 0,1–0,2 % за рік 

після 50 років), їх дендритів, синапсів, 

рецепторів, втрачаються гліальні еле-

менти, що призводить до  зменшення 

об’єму головного мозку, зниження 

 рівня мета болізму і перфузії (Birks, 

2007;  Мищенко, 2013).

Тривалість життя і його якість без-

посередньо залежать від  збереження 

функцій мозку. Одним зі шляхів 

 вирішення цієї проблеми є терапія ноо-

тропними препаратами. До цієї групи 

належить прамірацетам (Прамістар), 

показаннями до застосування якого 

є зниження здатності до концентрації 

уваги та розлади пам’яті дегенератив-

ного / судинного характеру, особливо 

в осіб літнього віку.

Прамірацетам належить до похідних 

пірролідону, як і пірацетам —  перший 

із найуспішніше впроваджених у ме-

дичну практику ноотропів.  Отримання 

нових похідних пірацетаму, що мають 

високу ноотропну активність, і нині 

є перспективним напрямом при ство-

ренні нейропротекторних препаратів 

(Kodonidi et al., 2021). 

Прамірацетам, отриманий внаслідок 

заміщення  аміду в складі пірацетаму 

дипропан-2-іламіно етиловою групою, 

належить до підгрупи пірацетам-подіб-

них сполук, які отримали назву когнітив-

них підсилювачів (cognitive enhancers). 

Він сприяє зменшенню когнітивного де-

фіциту, пов’язаного із черепно-мозко-

вими травмами (ЧМТ). Зокрема, про-

демонстровано його нейро протекторну 

дію, а також ефективність при  лікуванні 

пацієнтів із когнітивними розладами 

церебро васкулярної природи (Malykh 

and Sadaie, 2010).

Механізм дії прамірацетаму вивче-

ний не до кінця. Доведено, що він сти-

мулює натрій-залежне високо афінне 

захоплення холіну в синаптосомах гіпо-

кампа, що сприяє поліпшенню нейро-

нальної активності в цій структурі  мозку 

(Pugsley et al., 1983). Є також дані про 

те, що він чинить потужний антиагре-

гантний ефект, опосередкований різ-

ними механіз мами модуляції агрегації 

тромбо цитів. Дія прамірацетаму зага-

лом реалізується через  пригнічення 

метаболізму тромбо ксану А2 і част-

ково —  через нормалізацію функ-

ції конститутивної ізоформи NO-син-

тази в тромбоцитах і ендотелії судин. 

Анти агрегантні властивості препарату 

 можуть відігравати ключову роль у за-

хисті тканин мозку при цереброваску-

лярних порушеннях (Zhilyuk et al., 2014).

Ефективність прамірацетаму дове-

дено в низці подвійних сліпих контро-

льованих і відкритих клінічних до-

сліджень. Він значуще (на 30–50 %) 

поліпшував параметри пам’яті, особ-

ливо відстроченого пригадування, 

в осіб із когнітивними проблемами 

 після травми голови та аноксії (McLean 

et al., 1991). Також  продемонстровано 

поліпшення когнітивних функцій 

на ~ 50 % у групі терапії праміцетамом 

порівняно з тими, хто отримував пла-

цебо (Mauri et al., 1994). Мета аналіз, 

присвячений оцінюванню клінічних 

результатів застосування ноотроп-

них препаратів, підтвердив хорошу 

біодоступність прамірацетаму за пер-

орального застосування та його вищу 

ефективність порівняно з пірацетамом 

(Biogenesis Laboratories, 2010). Про-

ведені в Україні дослідження підтвер-

дили ефективність препарату. Зокрема, 

в одному з них було  продемонстровано, 

що зорові та вербальні спогади поліп-

шувалися як у молодих, так і в літніх 

 пацієнтів із  хронічними цереброваску-

лярними та після інсультними когнітив-

ними симпто мами (Dziak et al., 2003). 

Дані другого дослідження засвід-

чили, що прамірацетам був ефектив-

нішим, ніж пірацетам, у  відновленні 

втрати пам’яті / орієнтації у пацієнтів 

із ЧМТ (Tkachev, 2007).  Вивчали також 

вплив прамірацетаму на рівень нейро-

психологічних розладів в осіб із недо-

статністю крово постачання  головного 

мозку, зумовленою атеросклерозом 

брахіо цефальних  артерій. Під час оціню-

вання нейропсихологічного статусу паці-

єнтів було виявлено порушення когнітив-

них функцій і розлади психоемоційного 

 стану (астено- і тривожно- депресивний 

синдроми).  Через 60 днів терапії препа-

ратом Прамістар (по 600 мг  двічі на добу) 

спостерігали статистично значущу 

(р < 0,05) позитивну  динаміку,  зокрема 

зменшення виразності особистісної та ре-

активної тривожності й ознак депре-

сії.  Також фіксували поліпшення само-

почуття та настрою, нормалізацію сну, 

зменшення ступеня та частоти голов-

ного болю, загальної слабкості (Стати-

нова і Омельченко, 2013).

Отже, терапія препаратом  Прамістар 

сприяє поліпшенню концентрації уваги, 

корекції когнітивного статусу та розла-

дів пам’яті дегенеративного / судин ного 

характеру, особливо в осіб  літнього 

віку, значущому зниженню ознак де-

пресії та тривоги в пацієнтів з астено- 

і тривожно-депресивним синдромами. 

Важливо дотримуватися рекоменда-

цій щодо тривалості курсу —  клінічно 

значущий ефект досягається протягом 

4–8 тижнів лікування.

Підготувала Наталія Купко
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Л. М. Єна, Г. М. Христофорова, О. Г. Гаркавенко,
 ДУ «Інститут геронтології ім. Д. Ф. Чеботарьова 

НАМН України», м. Київ

Геріатричні синдроми 

в клінічній практиці

Специфікою нинішнього етапу глобального 
постаріння, поряд зі збільшенням кілько-
сті літніх людей, є драматичне збільшення 

в популяції частки осіб віком від 80 років [38].
З погляду на це закономірним вбачається 

не тільки зростання вік-асоційованих хронічних 
захворювань і мультиморбідності, а й так званих 
геріат ричних синдромів (ГС) (рис.).

Що таке геріатричний синдром?
Вікові зміни –  морфологічні, функціональні, 

мета болічні –  призводять до численних дефіцитів 
в органах і системах організму й одночасно є під-
ґрунтям розвитку вік-асоційованих захворювань. 
У сукупності це порушує функціональний резерв 
організму такою мірою, що навіть незначні, без-
печні для молодших осіб, стресові впливи можуть 
призвести до декомпенсації і несприятливих на-
слідків [41]. Діагностика симптомів, які віддзер-
калюють порушення, тривожні щодо наслідків, 
і подальший цілеспрямований менеджмент є не-
від’ємним складником всебічного геріатричного 
оцінювання (ВГО).

Геріатричний синдром –  термін для  дефініції 
хронічних порушень здоров’я у літніх осіб, 
не ідентичний поняттям «хвороба» і « синдром». 
 Зокрема, 1995 року запроваджено визначення ГС 
як «мульти  факторіальний стан здоров’я, що роз-
вивається внаслідок акумуляції порушень у мно-
жинних органах і системах і визначає вразливість 
(літніх осіб) до ситуа ційних впливів» [26]. 

Характеристиками ГС є: 1) багатофакторність; 
2) асоціація з віком; 3) несприятливий прогноз 
щодо функціонального стану, якості життя,  смерті, 
залежності від сторонньої допомоги, потреби 
в довго тривалому нагляді, 4) оборотність.

Слід зауважити, що під функціональним ста-
ном розуміють ступінь автономії людини, її здат-
ність до само обслуговування. Функціональне 
 зниження може охоплювати щоденну базисну ак-
тивність (зокрема, харчування, одягання, купання, 

переміщення по квартирі, контроль фізіологічних 
відправлень, що визначається за індексом актив-
ностей повсякденного життя Катц) або, в  легших 
випад ках, інструментальну (прибирання  домівки, 
приготування їжі, приймання медикаментів, 
управління фінансами, користування телефоном 
тощо, яка визначається за шкалою оцінювання 
 інструментальної активності Лоутона).

Зазвичай ГС маніфестують як єдиний прояв. 
 Їхній розвиток і прогресування зумовлені не лише 
віковими і патологічними змінами, а й середовищ-
ними впливами, зокрема соціальними. ГС мають 
загальні чинники ризику, як-от оксидативний 
стрес, хронічне запалення, гормональний дисба-
ланс, порушена толерантність до глюкози, дефі-
цит мікронутриєнтів тощо. 

Часто чинником ГС є медика менти. Так, седа-
тивні та снодійні пре парати можуть спричиняти 
делірій, порушення  ходи, падіння, когні тивні роз-
лади [56]. 

Співіснування декількох ГС зумовлене не  тільки 
спільними чинниками ризику, а й взаємним впли-
вом: наприклад, погіршення зору поєднується 
з порушеннями ходи, диссомнія –  із депресією 
і деменцією, стареча немічність –  із погіршенням 
балансування і моторики, із депресією.  Кожен ГС 
несе загрозу каскаду несприятливих подій: нетри-
мання сечі на тлі порушення рівноваги може при-
звести до падінь; своєю чергою, падіння асоційо-
вані з подальшим погіршенням мобільності, 
 іммобілізацією, пролежнями, високим ризиком 
травматичної смерті [31, 37].

Якими є відомі геріатричні синдроми
Нині нараховується близько 60 ГС: немічність, 

падіння, нетримання сечі й калу, порушення сну, 
делірій, деменція, депресія, запаморочення, сарко-
пенія, остеопороз; порушення зору та слуху,  ходи 
й рівноваги, харчування (мальнутриція) тощо [18]. 

Сформувалася певна ієрархія з виокремленням 
«великих» ГС, зважаючи на частоту й наслідки. 
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Особливе місце в цьому переліку посідає синдром неміч-
ності, або старечої астенії (англ. frailty) [10]. 

У Міжнародній класифікації хвороб 10-го перегляду 
(МКХ-10) «старечій астенії», яку ототожнюють із frailty, 
відповідає код R54. Водночас цей синдром притаманний 
і хворим молодого й середнього віку з тяжкою пато -
логією,  як-от злоякісні пухлини, хронічна серцева недо-
статність. Кількість осіб із синдромом немічності та за-
галом із ГС збільшується в популяції не лише через 
старіння населення, а й через безпосередній вплив тяж-
ких захворювань. Так, у ВІЛ-інфікованих пацієнтів, 
у яких  завдяки антиретровірусній терапії тривалість 
 життя суттєво подовжена, первинна патологія трансфор-
мується у  хронічні захворювання, які, своєю чергою, при-
зводять до роз витку геріатричних синдромів [17].

Як часто виникають геріатричні синдроми
Загалом ГС поширені в популяції літніх осіб, але зде-

більшого вони залишаються недіагностованими. Опуб-
ліковані дані щодо частоти ГС кардинально різняться, 
що пояснюється гетерогенністю обстежених  контингентів, 
рівнем і методами діагностування. 

Як приклад, поширеність синдрому немічності серед 
літніх осіб, що не пере бувають у спеціалізованих закла-
дах, становить близько 11 %, водночас розбіжності в час-
тоті широко варіюють залежно від методу оцінювання –  
від 4 дo 59 %; в осіб віком від 85 років –  26–44 % [32].

Найвищі значення частоти ГС надають  спеціалізовані 
заклади: у дослідженні за участю пацієнтів геріатричної 
амбулаторії в Туреччині поліфармацію (приймання чоти-
рьох і більше препаратів) встановлено у 54,5 %, нетри-
мання сечі –  у 47,6 %, мальнутрицію –  у 9,6 %, депре-
сію –  у 35,1 %, деменцію –  у 21,6 %, падіння –  у 33,6 %, 
сарко пенію –  у 31,7 %, немічність –  у 28,3 %. Стратифі-
кація за віком продемонструвала  виразне зростання ГС 
саме з віком: у 20 % 60–69-річних пацієнтів не спостері-
галося ГС, водночас майже у 48 % віком > 80 років фіксу-
вали понад чотири ГС одночасно [5].

Однією з найуразливіших груп є госпіталізовані паці-
єнти, а також особи в постгоспітальному періоді: з погля-
ду на це було введено термін «постгоспітальній синдром» 
для виокремлення небезпечного періоду після госпіталі-
зацї за гострими показаннями і ризиком неповернення 
до вихідного рівня функціонування [58].

Що означають геріатричні синдроми 
для клінічної практики

ГС мають несприятливий прогноз щодо тривалості 
життя, функціонального стану, якості життя [49, 63]. Так, 
когнітивні порушення в дослідженні DECOFIRH Study 
виступали предиктором погіршення функціонального 
стану після госпіталізації, саркопенія –  підвищеної смерт-
ності за ургентних операцій [16, 57]. 

У дворічному спостереженні за 16 640 пацієнтами  віком 
> 50 років зниження функціональних можливостей і на-
явність ГС виявилися чутливішими  предикторами погір-
шення здоров’я і смерті, ніж захворювання [49]. 

У проспективному дослідженні постгоспітальних син-
дромів наявність апатії, болю, мальнутриції, порушення 
рухливості та страху падінь у 4,35; 3,26; 3,4; 6,65 і 3,17 
раза відповідно підвищували ризик функціонального зни-
ження; водночас апатія, недоїдання, втома та ризик 
 падіння асоціювалися з підвищеною смертністю [58].

Виявлення ГС означає суттєві, а  іноді кардинальні 
 зміни в тактиці та стратегії лікування /  обслуговування 
осіб похилого і старечого віку [28, 29]. 

Діагностування ГС за різних нозо логій у різних клініч-
них ситуаціях (оперативні втручання, госпіталізація 
тощо), реалізація сукупності геріатричних підходів, адек-
ватний  менеджмент, як-от передбачається ВГО, асоційо-
ване з поліпшенням прогнозу [51, 63].

Як діагностують геріатричні синдроми
Слід констатувати, що натепер, на жаль, не існує єди-

них стандартів діаг ностування ГС, натомість для кож-
ного з них запропоновано досить широ кий спектр спеці-
альних досліджень.

Падіння і порушення ходи
Падіння є головною причиною травматичної  смертності 

осіб старечого віку, асоційованою з тяжкими пошкоджен-
нями. Чинниками ризику падінь є м’язова слабкість, 
 падіння в  анамнезі, порушення балансу і ходи, викорис-
тання під час ходьби допоміжних девайсів, дефіцит зору, 
остео  артрит, когні тивні порушення, депресія, застосу-
вання деяких медика ментів, вік понад 80 років [22]. 

У Європі щорічні фінансові витрати через падіння 
пере вищують 30 млрд євро [53].

Найпростішим методом виявлення ГС є спостере ження 
за рухами пацієнта. Як спеціальний інструментарій для 
оцінювання ризику падінь використовують відповідний 
опитувальник Десмонда. Розроблено прості тести для ви-
значення мобільності та балансування: швидкість зви-
чайної ходьби, тест «підйом-ходьба», стояння за різних 
положень ніг, стабільність під час поворотів, стійкість 
за підштовхування тощо [21, 22]. 

На особливу увагу заслуговують пацієнти з повтор ними 
падіннями, для яких необхідний детальний аналіз вжи-
ваних медикаментів, ортостатичної гіпотензії, аритмій, 
епізодів гіпоглікемії, нейром’язових симптомів, порушень 
балансу, зниження мінеральної щільності кісток [44].

Саркопенія
Саркопенія –  це атрофічні та дегенеративні зміни ске-

летної мускулатури і погіршення її функцій. Втрата 

Рисунок. Формування геріатричних синдромів

Середовищні та соціальні впливи

Генетичний вплив

Вікові зміни

Вік-
асоційована 

патологія

Мульти-
морбідність

Геріатричні 
синдроми
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м’язової маси становить у середньому 0,5–1 % щорічно 
у віці після 25–30 років [62]. 

Зниження м’язової маси спостерігається у 4 % чолові-
ків і 3 % жінок віком 70–75 років і зростає відповідно 
до 16 і 13 % в осіб старше 85 років. 

Дані щодо поширеності саркопенії різняться залежно 
від методів діагностування: за результатами  дослідження 
T. Yazar et al. (2018), у літніх осіб без значущої патології 
вона коливалася від 9,8 до 31,5 % [62]. 

Саркопенія є чинником фізичної немічності літніх 
 людей. Погіршення функціонування «швидких» м’язових 
волокон, відповідальних за збереження рівноваги, веде 
до підвищення ризику мимовільних падінь. Наприклад, 
за даними американського центру контролю захворюва-
ності, саркопенія є одним із п’яти основних чинників 
захво рюваності та смертності в осіб віком від 65 років [9].

Для скринінгу саркопенії запропоновано простий опи-
тувальник для швидкої діагностики саркопенії (SARC-F). 
Європейська (EWGSOP, 2010), а  потім Азійська (AWGS, 
2014) робочі групі із саркопенії у літніх осіб розробили 
алгоритм діагностування, оснований на вимірюванні 
швидкості ходьби, сили кистей рук, м’язової маси [12, 15].

Мальнутриція
У широкому розумінні мальнутриція поєднує як дефі-

цит (протеїнів, вітамінів), так і надлишок (метаболічний 
синдром, ожиріння) харчування. Як ГС цей стан зазви-
чай означає зниження маси тіла. Порушення харчуван-
ня –  поширений розлад у геронтологічній популяції, який 

пов’язаний із розвитком численних захворювань, із по-
гіршенням функціонального статусу і підвищеною смерт-
ністю. 

Хоча втрата ваги може мати добровільний характер, 
будь-яке значуще зниження маси тіла потребує насторо-
женості, оскільки сигналізує про соматичну / психічну 
патологію, або про соціальні / фінансові / функціональні 
обмеження. Визначають динаміку  зміни ваги, окружність 
талії, індекс маси тіла, а для оцінювання якості  харчування 
використовують такі інструменти, як Міні- опитувальник 
нутри ційного статусу (Mini-Nutritional Assessment), 
Спрощений опитувальник для оцінювання харчування 
(Simplified Nutrition Assessment Questionnaire) [25, 61].

Порушення слуху
У старості у понад третини осіб (віком 65–74 років –  

у 24 %, > 75 років –  у 40 %) знижується слух. Слуховий 
дефіцит поєднується з погіршенням когнітивних функ-
цій, функціонального стану, зменшенням адаптації у со-
ціумі. Хоча найпростіший підхід для розпізнання –  запи-
тати пацієнта, чи є у нього порушення слуху, часто хворі 
недооцінюють свій стан. 

Рекомендовано спектр скринінгових методів: тест 
із шепотом, тест зі слуховим апаратом; відповідну  анкету, 
створену в межах Національної  програми перевірки здо-
ров’я та харчування в США (NHANES) [6, 48]. 

Одним із найточніших методів діаг ностування цієї 
пато логії є аудіометрія, яка натепер доступна для само-
оцінки (є відповідний застосунок для смартфона).

Таблиця. Клінічна шкала старечої немічності

Категорія Опис

1
Чудова фізична 
форма

Здорові, активні, енергійні та вмотивовані пацієнти. Звикли регулярно займатися спортом. У них 
найкраща фізична форма серед ровесників

2
Хороша фізична 
форма

Пацієнти, які не мають яскраво виражених симптомів захворювань, але менш треновані, ніж 
категорія 1. Часто вони займаються спортом або дуже активні, але їхня активність має періодичний, 
зокрема сезонний характер

3
Непогана фізична 
форма

Пацієнти, які не скаржаться на серйозні порушення, але не займаються спортом регулярно. 
Максимум підтримують форму завдяки ходьбі

4
Вразлива фізична 
форма

Пацієнти не потребують щоденної допомоги, але наявна симптоматика обмежує їхню активність. 
Часто скаржаться на свою «повільність» і/або втому протягом дня

5 Незначна кволість

Пацієнти повільно рухаються, потребують щоденної побутової допомоги (оплата комунальних 
рахунків, транспортування, обтяжлива робота по дому, придбання й доставка ліків). Як правило, цей 
різновид кволості особливо позначається на здатності здійснювати покупки, самостійно виходити 
на вулицю, готувати їжу й займатися господарством

6 Помірна кволість
Пацієнти потребують допомоги як на вулиці, так і вдома. Останнє стосується спусків і підйомів 
сходами, купання й, можливо, іноді одягання

7 Виразна кволість
Пацієнти потребують постійної сторонньої допомоги для дотримання особистої гігієни через власну 
фізичну слабкість або зниження когнітивної функції. Попри це, стан їхнього здоров’я стабільний, 
ризик смерті є невисоким (принаймні, у найближчі пів року)

8
Яскраво виразна 
кволість

Пацієнти повністю залежать від сторонньої допомоги, їхнє життя добігає кінця. Як правило, вони 
не можуть відновитися навіть після легких захворювань

9 Невиліковно хворі
Помираючі –  категорія охоплює осіб із очікуваною тривалістю життя менш ніж пів року. В іншому 
ці пацієнти не є немічними
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Порушення зору
Порушення зору є одним із найчастіших сенсорних де-

фіцитів. Значущість порушення зору часто лишається 
в тіні інших ГС і недооцінюється щодо прогностичної 
точки зору. Так, за даними національного репрезентатив-
ного  когортного  дослідження здоров’я пенсіонерів Health 
and Retirement Study у США, порушення зору було пов’я-
зане з поганим станом здоров’я у 50 % літніх осіб, із його 
погіршенням у наступні 2 роки –  у 31 %, а також асоцію-
валося з підвищеною смертністю [30]. 

З погляду на поширеність і несприятливі  наслідки 
порушень зору ( падіння, депресія, функціональне 
 зниження) рекомендовано проходити огляд в офтальмо-
лога раз на 1-2 роки.

Нетримання сечі
Через сором’язливість або ж через сприйняття нетри-

мання сечі як нормальної ознаки старіння геріатричні 
 пацієнти можуть не виявляти скарг. Водночас це поши-
рений феномен, особливо у жінок, часто асоційований 
з інфекціями сечовивідного тракту, порушеннями сну, 
 падіннями, змінами психіки, пролежнями, підвищеною 
смертністю [27]. 

Поряд із віковими і патологічними змінами органів 
 малого тазу в розвитку нетримання сечі суттєву роль 
 відіграють певні лікарські препарати, супутні захворю-
вання, хірургічні втручання, променева терапія, пору-
шення когнітивного та/або фізичного функціо нування, 
психологічні чинники.

Для скринінгу на нетримання сечі запропоновано ста-
вити два запитання:

1. Чи були протягом останнього року випадки не-
навмисного сечовипускання або «промокання»?

2. Чи було у вас нетримання сечі протягом шести окре-
мих днів?

За ствердної відповіді варто поставити додаткове за-
питання «Чи турбує вас нетримання сечі такою мірою, 
що ви хотіли б дізнатися, чи можна його лікувати?», яке 
важливе щодо готовності пацієнта обстежитися і ліку-
ватися.

Когнітивне зниження / деменція
Раннє виявлення когнітивних порушень важливе для 

ідентифікації курабельних причин, контролю чинників 
ризику, уповільнення прогресування. На деменції Альц-
геймера і  судинного / змішаного типу припадає понад 
80% її випадків. 

Когнітивні порушення  асоційовані з ризиком функціо-
нальної неспроможності, делірію, падінь. Відображенням 
важливості когнітивного здоров’я є формування уявлень 
про «когнітивну немічність» за аналогією з фізичною.

Для скринінгу використовують короткі когнітивні тести 
Mini-cog, Монреальский (MoCA) і Гонконгський (HKBC), 
добре відому коротку шкалу для оцінювання психічно-
го статусу (MMSE), тест для лікарів загальної практики 
GP-Cog,  кроскультуральний тест RUDAS тощо [13, 52]. 

Кожен із них має свої переваги та недоліки. Для пер-
винної ланки системи охорони здоров’я обґрунтованими 
пере вагами є короткий когнітивний тест Mini-cog, який 
потребує  всього 2 хв; він може бути застосований для 

багатонаціо нального населення та осіб із низьким рівнем 
освіти; його можуть виконувати й оцінювати непрофесіо-
нали без втрати інформативності [1, 11].

Негативні прогнози щодо катастрофічного зростання 
частоти деменції / когнітивних порушень спонукають 
до розроблення нових методів скринінгу і раннього діаг-
ностування. Так, було продемонстровано більшу чутли-
вість нещодавно розробленого  Гонконгського короткого 
 когнітивного тесту порівняно з тестом MoCA [13]. 

Результати жодного скринінгового тесту не є підста-
вою для встановлення / виключення діагнозу деменції. 
Високоосвічені особи можуть демонструвати досить ви-
сокі оцінки, але мати дефіцит розуміння й судження, і на-
впаки, в осіб із низьким рівнем освіти можуть бути зани-
жені оцінки.

Депресія
Афективні порушення, насамперед депресія, часто ви-

никають в осіб літнього та старечого віку. У 5–10 % за-
гальної популяції віком > 65 років виявляються депре-
сивні синдроми, у 1 % –  велика депресія; за наявності 
соматичної / невро логічної патології частота реєст рації 
депресії перевищує 30%. Є  чітка залежність між вираз-
ністю депресії та погіршенням фізичного здоров’я, 
 смерт ністю [23]. 

Депресія має спільні симптоми, чинники ризику та на-
слідки з немічністю. Тісне поєднання фізичних і психо-
емоційних порушень свідчить, що низька фізична актив-
ність, втома, втрата ваги є критеріями як ГС немічності, 
так і депресії [32].

Літні особи зазвичай не характеризують свій стан як де-
пресію; їхні  скарги є нетиповими, зокрема, домінують 
такі як втомлюваність, втрата апетиту, зниження ваги, 
порушення сну. Для скринінгу застосовують опитуваль-
ник з депресії PHQ-2, за позитивної відповіді пропону-
ється опитувальник PHQ-9. 

Оскільки часто пацієнт літнього віку не в змозі само-
стійно заповнити  анкету, широко використовують Геріат-
ричну шкалу депресії (GDS; версії з 30, 15 і 5 запитання-
ми), анкетування виконує лікар. Згадана шкала уміщує 
п’ять запитань і потребує часу в 3-6 разів менше (до хви-
лини), вона порівнянна з дов шими версіями за чутливі-
стю і специфічністю [40, 44].

Синдром немічності (frailty)
Синдром немічності характеризує асоційоване з віком 

зниження функціонального резерву, що призводить 
до вразливості під впливом  зовнішніх і внутрішніх стре-
сових чинників і несприятливих медико-соціальних на-
слідків [39]. 

Хоча цей синдром і є самостійним, його формування 
і прогресування  тісно пов’язане з розвитком інших ГС, 
вік-асоційованих захворювань і станів. Закономірно, 
що  частота його виявлення зростає з віком. У США 
за критеріями дослідження Cardiovascular Health Study 
(СНS) у популяції осіб віком ≥ 65 років його діагносту-
ють у 7–12 % (частота збільшується з  віком: із 3,9 % 
у 65–74-річних до 25 % у тих, кому 85 років і більше; 
 частіше  розвивається в жінок порівняно з чоло віками: 
8  проти 5 %) [20]. 
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Як зазначалося, дані щодо поширеності суттєво різнять-
ся залежно від методів діагностування –  від 4 дo 59 % [14].

До сьогодні не існує загальноприйнятого стандарту 
діаг ностування синдрому немічності. В огляді 2018 р. 
 наведено 89 методів його ідентифікації [55]. 

Підходи до визначення синдрому немічності різняться 
не лише методично, але й концептуально. Одні  дослідники 
розглядають його як оцінку фізичного стану людини.

Найвідоміший і широко вживаний фенотип frailty 
містить п’ять критеріїв:

1)  втрата маси тіла;
2)  зниження сили м’язів кистей (за да ними динамо-

метрії);
3) виразна втомлюваність (за само оцінюванням);
4)  уповільнення швидкості ходьби (за реєстрацією);
5)  значне зниження фізичної активності (розрахунок 

згідно з анкету ванням за Міннесотським опитувальни-
ком активності у вільний час [MLTAQ]).

У разі наявності 1–2 балів особу вважали пренемічною 
(prefrail), 3 і більше балів – немічною (frail) [20]. 

Спрощений підхід передбачає оцінювання фізичної не-
спроможності за анкетуванням. 

Шкала FRAIL оцінює п’ять пара метрів: Fatigue –   втома 
«Чи почуваєте себе стомленим»; Resistance –  витрива-
лість «Чи можете піднятись на другий поверх сходами»; 
Ambulation –  аеробна активність «Чи проходите ви  пішки 
один квартал»; Illness –  множинна патологія «Чи є у вас 
п’ять і більше хвороб»; Lost of weight –  втрата ваги. Оці-
нювання результатів аналогічне до такого за фенотипом 
frailty [36].

Візуальне оцінювання  фізичного  стану –  це найпрості-
ший інструмент, і саме тому він активно розробля ється. 
Найвідомішою є візуальна  шкала Clinical Frailty Scale 
(CFS), розроблена 2007–2009 рр. в Університеті  Далхаузі, 
 Канада.

Шкала старечої немічності відображає стадії розвитку 
синдрому немічності: від відмінного стану фізичного здо-
ров’я до пренемічності й різного ступеня немічності 
(табл.) [42].

Інший методологічний підхід для  визначення неміч-
ності  представлено моделлю накопичення дефіцитів, 
відо мою як індекс Frailty.

Він охоплює сукупність різнопла нових дефіцитів:
1) тривожні симптоми, зокрема порушення сну, пору-

шення пам’яті, поганий настрій;
2) фізичні ознаки, як-от тремор і ослаб лений пульс;
3) результати лабораторних дослідження, як-от ано-

мальні рівні креатиніну і кальцію в крові;
4) супутні захворювання, наприклад  діабет або  хвороба 

Паркінсона;
5) компоненти інвалідності,  зокрема обмеження в по-

всякденному житті,  як-от умивання, одягання, викори-
стання  туалету і приймання їжі.

Залежно від результатів кожен паці єнт оцінюється як: 
«дуже здоровий; здоровий; добре контрольований; ураз-
ливий; із початковим, помірним або виразним постарін-
ням» [34, 42]. 

У первинній моделі передбачалося визначення 70 клі-
нічних дефіцитів; надалі модель спростили, і найкорот-
ший варіант містить 30 параметрів [46].

Погляд на немічність як на інтег ральну  характеристику 
літньої  людини віддзеркалюють й інші моделі, які,  окрім 
фізичного здоров’я, оцінюють когнітивні, психо емоційні, 
соціальні складники. 

Edmonton Frail Scale (EFS) охоп лює 10 доменів: 
1) когніція; 
2) баланс; 
3) мобільність; 
4) настрій; 
5) щоденне функціонування; 
6) приймання ліків; 
7) харчування; 
8) ставлення до здоров’я; 
9) соціальна підтримка;
10)  якість життя [43]. 
Анкета Tilburg Frailty Indicator (TFI) уміщує соціально- 

демографічні пара метри, спосіб життя, множинні захво-
рювання, життєві події та середовище проживання, 
 фізичні, психо логічні й соціальні показники [24]. 

Анкета Groningen Frailty Indicator (GFI) налічує 15 за-
питань щодо симптомів постаріння і обмежень щоден-
ного функціонування в чотирьох сферах: фізичній, психо-
логічній, когнітивній і соціальній [54]. 

Анкета Calgary Cardiac and Cognition Scale охоплює 
п’ять показників: когнітивні порушення, розлади на-
строю, порушення балансу, індекс маси тіла < 21 або 
> 30 кг/м2, самотнє проживання [19].

Різні методологічні й методичні підходи до виявлення 
синдрому немічності відображають відсутність єдиного 
погляду на нього. Частина дослідників розглядають його 
як вимір  фізичного здоров’я і відокремлюють його від 
«психіко-емоційного» і «соціального» frailty, інші –  
як спільність порушень фізичного, психоемоційного і со-
ціального здоров’я. 

В Україні невизначеність щодо синдрому frailty поши-
рюється і на термінологію: його визначають як старечу 
асте нію; синдром немічності, крихкості, дряхлості, кво-
лості; фрейлті.

Якою є ситуація з діагностуванням 
геріатричних синдромів за кордоном

Навіть тепер у низці країн Європи геріатрична  служба 
лишається недостатньо розвинутою. Ба більше, очевид-
ним є прогалина між постійно зростаючою кількістю гері-
атричних пацієнтів і замалою кількістю геріатрів. 

Аналіз, проведений Європейським геріатричним ме-
дичним товариством (EuGMS), засвідчив гетерогенність 
щодо  різних аспектів геріатрії у країнах-членах: визнан-
ня як окремої спеціальності / субспеціальності,  навчання, 
освітніх та професійних стандартів, академіч ного пред-
ставництва, робочого  контексту [50]. 

Системний аналіз баз даних MEDLINE, EMBASE 
і CINAHL (2010) продемонстрував, що навіть в еконо-
мічно розвинених країнах лікарі загальної практики ви-
конують когнітивні тести лише для половини геріат-
ричних пацієнтів, а тести для оціню вання ризику 
падінь –  для чверті [4]. 

Утім, за умов нинішнього глобального  постаріння  лікарі 
загальної практики не ознайомлені /  недостатньо озна-
йомлені з ГС та їх наслідками. Попри реальні можливості 
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поліпшити якість життя, знизити ризик захворюваності, 
госпіталізацій, смертності,  питання ранньої діаг ностики 
лишаються поза увагою через поши рену  помилку, що ГС 
неможливо лікувати (і навіть стабілізувати процес) [47].

 Водночас ГС як орієнтири для модифікації лікування 
пацієнтів із різними видами патології поступово входять 
до рутинної клінічної практики. 

Як приклад можна навести американські (2017) і євро-
пейські (2018) рекомендації щодо артеріальної гіпертен-
зії, де під час розгляду питань щодо цільових рівнів арте-
ріального тиску, моно терапії на противагу комбінованій 
терапії критерієм виступає «frailty» [59, 60]. 

Діагностування ГС як складова ВГО набуло неаби якого 
розвитку в онко логії, де розроблено скринінговий інстру-
мент G-8, орієнтований на онко хворих старшого віку [8].

Втім, імплементацію геріат ричної діагностики суттєво 
гальмує її обтяжливість за часом. Саме тому нагальним 
завданням є розроблення простих мето дів, які не потребу-
ють участі лікаря, багато часу й додаткового облад нання. 
Як приклад, коротке гері атричне оцінювання (Rapid 
Geriatric Assesment) уміщує анкету FRAIL для  оцінювання 
немічності, SARC-F –  саркопенії, SNAQ –  мальнутриції, 
Rapid Cognitive Screen –  когнітивної дисфункції,  яка по-
требує близько 5 хв і виконується за участю навченої мед-
сестри. Крім того, для більшого  спрощення  процедури 
розроб лено мобільний  застосунок [33]. 

У РФ анкету із семи запитань регламентовано що річно 
заповнювати особам віком від 60 років для  виявлення 
тих, хто потребує спостереження сімей ного лікаря або 
скерування до лікаря-геріатра для поглибленого дослі-
дження [2].

У чому користь виявлення 
геріатричних синдромів

Уже перше рандомізоване дослідження із ВГО 
L. Z. Rubenstein et al. (1984), складовою якої є діагносту-
вання ГС, продемонструвало позитивні  результати. Так, 
очікуваним було поліпшення діаг ностування й функціо-
нального  статусу пацієнтів, зниження  інституалізації 
до будинків для престарілих; неочікуваним –   зменшення 
смертності, частоти повторних госпіталізацій,  вартості 
ліку вання, а також поліпшення високої  функціональної 
вижи ваності. Згодом це було також підтверджено 
 серією контрольо ваних  досліджень в умовах лікарень, 
 амбулаторій,  відвідування вдома [45].

Спільність механізмів розвитку ГС свідчить про мож-
ливість одночасного позитивного впливу на них. 

Це було підтверджено в проспективному дослідженні 
з лікування паці єнтів із м’якою-помірною деменцією: 
 реалізація мультимодального  впливу із залученням 
 команди фахівців не лише сприяла гальмуванню очіку-
ваного погіршення функціонального стану й когнітив-
них функцій, але і вияви лася дієвою щодо  профілактики 
 таких ГС, як падіння, нетримання сечі, пору шення харчу-
вання [31].

Якою є ситуація з геріатричними 
синдромами в Україні

Попри безліч геріатричних діагностичних  інструментів 
та їхню спрямованість на різні ланки медичної практики, 

у реальних умовах бракує системного  скринінгу та по-
глибленого діагностування ГС в Україні. 

Це прямо корелює з відсутністю в країні геріатричної 
служби і ставить питання про необхідність переосмис-
лення й створення нової концептуальної моделі медич-
ного обслуговування геріатричного контингенту, де одне 
із центральних місць має посісти саме  раннє виявлення 
геріатричних синдромів. 

Світова практика передбачає створення рекомендацій 
 національними асоціаціями геріатрів щодо ВГО, у  якому 
визначено конкретні валідизовані методи  для діагносту-
вання ГС. При цьому такі методи геріатричного діагнос-
тування  мають бути стратифіковані залежно від  глибини 
обстеження та рівня лікувального закладу [3, 7].

 Висновки
ГС як хронічне порушення здоров’я має змістовне на-

вантаження, що відрізняє його від таких звичних понять, 
як «хвороба» і «синдром». На відміну від більшості 
тради ційних синдромів, де сукупність симптомів зазви-
чай виникає через єдиний етіологічний чинник, ГС  мають 
поліетіологічну природу, але маніфестують у вигляді єди-
ної ознаки. Маючи загальні чинники ризику, вони спів-
існують і чинять взаємний вплив. 

Кількість осіб із ГС збільшується не тільки через ста-
ріння населення, а й через підвищення виживаності 
 пацієнтів із тяжкими захворюваннями. ГС мають про-
гностичну значущість щодо тривалості життя, функціо-
нального стану та якості життя. 

Розвиток ГС можна не лише загальмувати, але й спри-
яти частковій / повній регресії. Спільність патогенетич-
них  механізмів визначає можливість одночасного пози-
тивного впливу на низку ГС. 

Зокрема, ГС лежать в основі стратифікації геріатрич-
них пацієнтів, що є невід’ємною складовою ВГО; слугу-
ють концептуальним і методичним підґрунтям  організації 
медико- соціального забезпечення осіб літнього віку.

Насамкінець слід зазначити, що настав час для пере-
осмислення наявної та створення нової моделі  медичного 
обслуговування геріатричного контингенту, де  центральне 
місце має посісти раннє виявлення ГС як  невід’ємного 
компонента ВГО. 

За рекомендаціями Всесвітньої організації охорони здо-
ров’я, не кожен літній пацієнт підлягає спостереженню 
лікаря-геріатра і потребує спеціалізованої геріатричної 
допомоги. Основою відокремлення уразливого геріатрич-
ного  контингенту є скринінг на ГС, які найбільше обме-
жують життєдіяльність індивідуума. 

Нині в Україні ГС лишаються terra incognita для широ-
кого медичного загалу, практично немає геріатричної 
складової в підготовці лікарів і в після дипломній освіті, 
як і геріатрів загалом. Водночас ВГО з  діагностуванням 
ГС є реальним інструментом для  поліпшення якості 
життя, зниження частоти госпіталізації, інвалідизації 
та смертності. 

Власне, брак «золотих» стандартів виявлення ГС пору-
шує питання щодо розроблення саме національних стан-
дартів геріатричного діагностування.

Список літератури знаходиться в редакції.
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Ведення пацієнтів із деменцією, 

ускладненою поведінковими 

та психологічними симптомами

Поведінкові та психологічні проблеми, як-от збудження, агресія, 
дратівливість, маячення, галюцинації тощо, часто супроводжують 
перебіг деменції, посилюючи страждання пацієнтів та їх догляд. 
До вашої уваги представлено огляд останньої оновленої версії 
рекомендацій щодо ведення пацієнтів із діагностованою або 
підозрюваною деменцією в закладах первинної та вторинної 
медичної допомоги, розроблені фахівцями Національної 
служби охорони здоров’я Великої Британії (NHS, 2021).

 Ведення пацієнта з деменцією, ускладненою 
поведінковими та психологічними симпто-
мами, має охоплювати низку необхідних за-

ходів. Насамперед слід перевірити, чи немає в  нього 
ознак делірію; переглянути схему лікування, зважа-
ючи на можливі побічні ефекти антихолінергічних 
засобів, препаратів для лікування хвороби Паркін-
сона (ХП), опіатів; визначити та по можливості усу-
нути провокувальні чинники проблеми з фізичним 
здоров’ям. Також необхідно враховувати особистий 
анамнез пацієнта, проконсультуватися з доглядаль-
никами для отримання додаткової інформації.  Разом 
із сім’єю / опікунами пацієнта слід розробити інди-
відуальний план догляду. Симптоми можуть зник-
нути без втручання протягом кількох місяців, тож 
розпочинати слід із пильного спостереження. Роз-
глядаючи медикаментозне лікування, слід  спочатку 
визначити цільовий симптом, який домінує. За по-
треби розпочати медикаментозну тера пію, яка від-
повідає наявним симптомам. Огляд пацієнта має 
відбутися через шість тижнів, надалі його слід про-
водити що три місяці. Якщо немає нагальної по-
треби в медикаментозному лікуванні, слід намага-
тися припинити приймання препарату. Крім того, 
треба пам’ятати, що деякі симптоми (як-от блу-
кання, крик) не реагують на фармакотерапію.

У разі переведення пацієнта з медзакладів кому-
нальних служб психічного здоров’я слід у належний 
спосіб повідомляти фахівців вторинної медичної до-
помоги про зміну препарату. Необхідно  ретельно 
обґрунтовувати кожне призначення препарату для 

зменшення ознак поведінкових і психологічних 
симптомів, переглядати схему терапії що три місяці 
та старатися скасовувати / припиняти застосування 
препарату без нагальної потреби. Після завершення 
курсу лікування призначеним антипсихотиком слід 
надіслати копію звіту лікареві загальної практики.

Лікарям загальної практики та первинної медич-
ної допомоги необхідно складати план лікування 
з  відображенням поточного призначення антипсихо-
тичних препаратів. Якщо застосовані заходи не-
ефективні, слід залучити патронажних працівників 
до надання допомоги пацієнтам, які перебувають у за-
кладах для осіб похилого віку. Антипсихотичні пре-
парати має призначати тільки фахівець  відповідного 
профілю, переглядаючи схему терапії що три місяці 
та намагаючись скасовувати / припиняти  приймання 
препарату, якщо в ньому немає нагальної потреби. 
Фармацевти мають підтримувати лікарів загальної 
практики та вимагати перегляду призначень.

Укладачі настанов зауважують, що  ведення 
паці єнтів із деменцією, яка супроводжується 
пове дінковими та психологічними симптомами, 
це складна й доволі суперечлива сфера.  Розроблені 
рекомендації є орієнтирами, але вони не завжди 
можуть застосовуватися за конкретної  клінічної 
ситуації. Тож медпрацівники мають передусім 
керу ватися власним професійним судженням.

На рисунку представлено алгоритм ведення па-
цієнтів із діагностованою або підозрюваною де-
менцією, ускладненою поведінковими та психо-
логічними проблемами.
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Призначення антипсихотичних препаратів
Як типові, так і атипові антипсихотики погіршують когні-

тивні функції, збільшують ризик інсульту (втричі) і смерті 
(вдвічі), а також можуть значно знизити якість життя. Тому 
їх слід застосовувати лише після обговорення можливих 
пере ваг і ризиків із пацієнтом (якщо він здатний до цього) 
або особою, яка доглядає його. Ризик зростає з віком і за на-
явності судинних чинників ризику та цереброваскуляр-
них захворювань. У разі потреби в антипсихотичній тера пії 
слід починати з низького дозування та повільно збільшу-
вати його що 2–4 дні, якщо немає відповіді на лікування.

Завжди слід перевіряти дію препаратів та побічний вплив. 
Пацієнти з деменцією з тільцями Леві або деменцією при 
ХП особливо вразливі щодо реакцій чутливості до анти-
психотичних засобів і екстрапірамідних побічних ефектів, 
тож за їх призначення потрібна максимальна обережність.

Пацієнтів, які відповідають на лікування, слід  оглянути 
через шість тижнів, розглянувши можливість  скасування 
фармакотерапії. Зокрема, необхідно зменшити дозу  вдвічі 
протягом тижня, і якщо стан не погіршиться,  скасувати 
приймання препарату. Через тиждень слід повторно 
 оглянути  пацієнта. Якщо симптоми з’явилися знову, не-
обхідно  повторно призначити препарат у початковій дозі. 
 Більшість поведінкових і психологічних симптомів зни-
кають упродовж шести місяців. 

Однак у разі збереження цих симптомів лікуван-
ня  антипсихотиками може знадобитися в довгостроко-
вій перспективі; тож  схему терапії слід переглядати що 

три місяці. Під час кожного огляду розпитувати паці-
єнта про седацію, падіння, антихолінергічні та екстра-
пірамідні побічні  ефекти. Моні торинг артеріального 
 тиску,  пульсу, маси тіла, вмісту глікованого гемоглобіну 
(HbA1C), ліпід ного профілю, функції нирок і печінки, 
показників  загального аналізу крові, вмісту пролактину 
та показників електрокардіографії (ЕКГ) слід викону-
вати на  початку ліку вання, через три місяці, а потім що-
річно (фізично ослабленим пацієнтам може знадоби тися 
частіший моні торинг фізичного стану).

Вторинна медична допомога
Фахівці вторинної медичної допомоги мають повідом-

ляти лікаря загальної практики про зміну препарату, об-
ґрунтовувати кожне призначення та складати план надан-
ня антипсихотичної терапії з переглядом що три місяці.

Первинна медична допомога
Лікарі первинної медичної допомоги мають складати 

план призначення антипсихотичних препаратів. Спро-
буйте скасувати / припинити приймання препарату  через 
три  місяці. Пацієнтам, які тривалий час приймали анти-
психотики, реко мендовано більш обережне зниження 
 дозування протягом 4–6 тижнів або довше, залежно від 
індивідуальних особ ливостей пацієнта. Якщо  проблеми 
тривають і далі, слід звернутися до місцевого центру 
психіч ного здоров’я або залучити патронажних праців-
ників до надання допомоги особам із деменцією.

Рисунок. Алгоритм ведення пацієнтів із діагностованою або підозрюваною деменцією, ускладненою поведінковими 

та психологічними проблемами
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Чи є у пацієнта ознаки 
делірію (посилення 

сплутаності свідомості, 
флуктуації, неуважності 

або сонливості впродовж 
< 1 тижня)

З’ясуйте, чи наявні первинні 
медичні проблеми (інфекції, 

мозкові порушення, метаболічні 
або гіпоксичні розлади), призначте 

лікування та перегляньте схему 
фармакотерапії

Дотримуйтесь 

настанов щодо 

лікування пацієнтів 

із делірієм

У пацієнта наявні 
поведінкові та психологічні 

симптоми деменції: 
маячення, галюцинації, 

збудження, агресивність, 
дратівливість тощо

Так

Ні

Визначте, задокументуйте та усуньте чинники, 

які провокують / загострюють захворювання 

та зумовлені проблемами з:

• фізичним здоров’ям (біль, закрепи, утруднене 
сечовипускання, спрага або голод);

• активністю (нудьга, неправильне тлумачення завдань 
щодо догляду);

• лікуванням (застосування катетерів, моніторинг 
стану, інфузії, вплив ліків);

• середовищем (шум, температура, освітлення, зміна 
палати чи ліжка)

Визначте цільову групу симптомів, 

що домінують

• психоз: маячення або галюцинації 
(причиною може бути забудькуватість);

• депресія;
• емоційна лабільність; дистрес 

(наприклад, плач, гнів), непропорційний 
емоційному стимулу;

• апатія;
• агресія, збудження, тривога;
• порушення сну;
• блукання;
• вокалізація, крики, вигуки

Складіть план ведення пацієнта з урахуванням індивідуально 
орієнтованих підходів. Залучайте членів сім’ї / доглядальників для 
отримання інформації та допомоги. Зберіть інформацію щодо біографії, 
уподобань та розпорядку дня пацієнта. Намагайтесь зрозуміти, 
що відчуває особа з деменцією, розвивайте стосунки для усунення 
тривоги. Часто повторюйте пояснення та запевнення, не вступайте 
в конфронтацію, не карайте і не принижуйте. Якщо пацієнт збуджений, 
використайте підхід «залишити та повернутися», спробуйте відволікти 
його (відповідно до його здібностей) або застосувати індивідуальний 
догляд. Скористайтесь тактикою пильного очікування протягом 2–3 днів, 
поки пацієнт зможе заспокоїтися

Поведінкові 

проблеми 

не вирішено

Розгляньте призначення фармакотерапії за наявності психозу 
або поведінки, що завдає шкоди / серйозного стресу особі чи 
становить загрозу для оточення. Продовжуйте застосовувати 

підходи, орієнтовані на особистість

Чи може це бути деменція з тільцями Леві чи деменція при 
хворобі Паркінсона? Основні ознаки: паркінсонізм, зорові 

галюцинації, маячення, флуктуація. У разі потреби зверніться 
за порадою до фахівця

Дотримуйтеся рекомендацій щодо призначення лікування
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У таблицях 1 і 2 представлено психотичні та поведін-
кові симптоми пацієнтів із хворобою Альцгеймера (ХА) 
та деменцією з тільцями Леві / ХП відповідно, а також 
засоби лікування першої та другої ліній.

Судинна або пов’язана з інсультом 
деменція та інші форми деменції

Доказова база щодо лікування пацієнтів із психотич-
ними й поведінковими симптомами при судинній та ін-
ших формах деменції нині є недостатньою, тому лікарям, 
які призначають психотропні препарати, слід дотриму-
ватися вказівок щодо лікування пацієнтів із ХА. Крім 
того, може знадобитися консультація фахівця, особливо 
за рідкісних форм,  як-от лобно-скронева деменція.

Дозування психотропних 
препаратів при деменції

У таблиці 3 наведено перелік психотропних препара-
тів, які призначають для лікування пацієнтів із демен-
цією, а також їх дозувань. Необхідність таких призначень 
слід оцінювати відповідно до ситуації,  зважаючи на тяж-
кість симптомів, попередню реакцію на ліки, вік і масу 
тіла пацієнта, а також загальну фізичну  підготовку або 
ознаки астенії.

Висновки
Зрештою, після пере гляду рекомендацій у жовтні 

2021 р. відповідно до отриманих даних клінічних дослі-
джень та досвіду лікарів відбулися такі зміни:

• зроблено додаткові вказівки щодо моніторингу 
 фізичного здоров’я осіб із деменцією;

• амісульприд і арипіпразол додано до засобів другої 
лінії терапії для пацієнтів із ХА та ознаками пси хозу, 
а галоперидол і оланзапін видалено з  рекомендованих 
препаратів для цієї популяції;

• темазепам видалено з рекомендацій;
• для лікування пацієнтів із деменцією з тільцями 

Леві та деменцією, спричиненою ХП, додано як за-
соби другої лінії кветіапін (за ознак психозу та тяж-
кої ажитації) та міртазапін (за тяжкої ажитації).

Підготувала Наталія Купко

Оригінальний текст читайте на сайті
www.nottsapc.nhs.uk

Таблиця 1. Симптоми пацієнтів із хворобою 

Альцгеймера та засоби лікування

Симптоми Лікування першої лінії Лікування другої лінії

Депресія1 Стратегія пильного 
спостереження

Циталопрам2, 
міртазапін1

Емоційна 
лабільність

Циталопрам2 Міртазапін1

Психоз3 Рисперидон6 Амісульприд, 
арипіпразол

Агресія Рисперидон6 Галоперидол, 
мемантин

Тяжка форма 
тривожності

Міртазапін Тразодон7

Тяжка форма 
ажитації

Рисперидон6

Амісульприд, 
арипіпразол або 
міртазапін ± короткий 
курс лоразепаму

Порушення 
сну4

Гігієна сну 
та когнітивно-
поведінкова терапія

Зопіклон

Вокалізація / 
крик

Визначте первинні симптоми або проблеми
Немає специфічного медикаментозного лікування

Блукання Немає специфічного медикаментозного лікування
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Таблиця 2. Симптоми пацієнтів деменцією з тільцями 

Леві / хворобою Паркінсона та засоби лікування

Симптоми Лікування першої лінії Лікування другої лінії

Депресія1,5 Циталопрам2 Міртазапін 

Психоз3

Припиніть приймання 
агоністів дофаміну, 
розгляньте можливість 
зниження дозування 
леводопи

Кветіапін5, ривастигмін

Агресія1,5 Кветіапін5 Мемантин, ривастигмін

Тяжка форма 
тривожності5

Циталопрам2 Донепезил, міртазапін, 
ривастигмін

Тяжка форма 
ажитації5 Циталопрам2

Кветіапін5, ривастигмін 
або мемантин ± 
короткий курс 
лоразепаму

Порушення сну4

Гігієна сну та 
когнітивно-поведінкова 
терапія

Зопіклон

Порушення 
фази швидкого 
сну (кошмари, 
гіперактивність)

Клоназепам8 Мелатонін8

Вокалізація / 
крик

Визначте первинні симптоми або проблеми
Немає специфічного медикаментозного лікування

Блукання Немає специфічного медикаментозного лікування
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Таблиця 3. Психотропні препарати, які призначають 

пацієнтам із деменцією, та їх дозування

Препарат Початкове дозування Звичайне дозування

Рисперидон 250 мкг двічі на добу 500 мкг —  1 мг двічі на добу

Кветіапін 25 мг раз на добу
25–150 мг раз на добу 
(або розділити дозу)

Галоперидол 500 мкг двічі на добу 500 мкг —  1 мг двічі на добу

Амісульприд 25 мг раз на добу
25–50 мг раз на добу 
(або розділити дозу)

Арипіпразол 2,5 мг раз на добу 2,5–10 мг раз на добу

Лоразепам 0,5 мг раз на добу 0,5 мг —  1 мг на добу

Тразодон 25 мг раз на добу 50–100 мг у кілька приймань

Примітки до таблиць 1 і 2: 1Доказів ефективності міртазапіну для лікування депресії при ХА бракує; використовуйте з обережністю для пацієнтів із тяжкими психічними 
розладами. 2Дозування циталопраму слід починати з 10 мг/добу, доза не має перевищувати 20 мг/добу через дозозалежне подовження інтервалу QTc. 3Доказова база 
щодо застосування для лікування психозу є недостатньою. Терапія антипсихотиками буде неефективною при галюцінаціях, зумовлених забудькуватістю (так зване «життя 
в минулому»). 4Порушення сну є дуже поширеними; слід збільшити денну активність, виправданим є пробний курс снодійних засобів, але може знадобитися триваліше 
лікування, якщо проблеми не зникають. 5Кветіапін і селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну (СІЗЗС) можуть погіршити моторні симптоми пацієнтів із деменцією, 
спричиненою ХП. 6Рисперидон – єдиний пероральний атиповий антипсихотик, ліцензований для короткочасного (до 6 тиж.) лікування стійкої агресії у пацієнтів із деменцією 
середнього та тяжкого ступенів, спричиненою ХА. 7Тразодон – починайте з призначення 25 мг/добу, обережно збільшуючи дозування з тижневими інтервалами до 50–
100 мг/добу. Тразодон і СІЗЗС можуть збільшити ризик падіння. 8Розпочинати лікування розладів швидкого сну при ХП згідно з відповідними рекомендаціями NHS (NG 71).
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Депресія та больовий синдром 

у пацієнтів похилого віку 

із супутніми патологіями

Депресія —  одна з основних причин глобаль-
ного тягаря хвороб, який постійно зростає, 
зокрема через старіння населення планети, 

серед якого частка осіб похилого віку становить 
 10–20 % (Murray et al., 2015). Негативними наслід-
ками депресії є низька якість життя, вищий ризик ін-
ших захворювань, а в тяжких випадках —  смерть 
внаслідок самогубства. Власне, найвища частота суї-
цидів спостерігається серед осіб віком понад 75  років, 
а через збільшення частки осіб  похилого віку само-
губства стають однією з найпоширеніших причин 
смерті серед літнього насе лення (Lapierre et al., 2011).

У загальній популяції антидепресанти (АД) 
є найчастіше використовуваним лікуванням 
із доведеною ефективністю порівняно з плацебо 
(Cipriani et al., 2018). Проте досі неясно, який саме 
АД є «найкращим» для осіб похилого віку,  оскільки 
ці засоби вирізняються за ефективністю та побіч-
ними реакціями. Крім АД, деякі антипсихотики 
 чинять потенційну антидепресивну дію (Petty et al., 
1995; Maneeton et al., 2012).

Літнім пацієнтам із ВДР притаманні певні фізіо-
логічні відмінності: вікові зміни, які мають вплив 
на фармакокінетику; мультиморбідність і ймовір-
ність взаємодії лікарських засобів через поліфар-
ма цію; вищий ризик падінь через порушення 
посту рального контролю; підвищена чутливість 
до несприятливих явищ тощо (DeVane and Pollock, 
1999; Lotrich and Pollock, 2005; Klotz, 2009). 

Такі відмінності зумовлюють потребу в особливо-
му підході до лікування осіб цієї чутливої підгрупи. 
Крім фармакотерапії, для цієї групи населення мож-
ливе застосування різних форм психотерапії, психо-
соціальних та інших немедика ментозних втручань.

Ефективність і переносимість 
фармакологічних втручань 
у літніх пацієнтів із великим 
депресивним розладом

Для комплексного оцінювання  ефективності 
та безпеки фармакотерапії і  нефармакологічних 
втручань у пацієнтів літнього віку з великим 

депресивним розладом M. Krause et al., (2019) 
здійснили систематичний огляд і мережевий мета-
аналіз даних досліджень. Вони  проаналізували 
публікації, розміщені до 12 грудня 2017 року 
у  спеціалізованому реєстрі поширених  психічних 
розладів Кокранівської групи, базах даних 
MEDLINE, EMBASE, PsycINFO, CochraneLibrary, 
ClinicalTrials.gov та в реєстрі Всесвітньої організа-
ції охорони здоров’я (ВООЗ), щоб визначити всі 
рандомізовані контрольовані дослідження (РДК), 
присвячені ліку ванню пацієнтів віком від 65 років 
із великим депресивним розладом (ВДР). 

Первинним результатом вважалася відповідь, 
визначена як зниження щонайменше на 50 % по-
казника за шкалою Гамільтона для оцінювання де-
пресії (HAM-D) або будь-якою іншою валідова-
ною шкалою для встановлення стану пацієнтів 
із депресією. Вторинними результатами були 
частота ремісії, тяжкість симптомів депресії, за-
гальне вибування учасників, вибування внаслі-
док неефективності та через несприятливі явища, 
якість життя та соціальне функціонування. Було 
виявлено 129 публікацій за результатами 53 РКД 
(загалом 9 тис. 274 учасників), опублікованих 
упродовж 1990–2017 рр. Середній вік учасників 
становив 73,7 року.

Оцінювання первинного результату —   відповіді 
на лікування —  за методом мережевого мета-
аналізу підтвердило значущу перевагу АД дуло-
ксетину та антипсихотика кветіапіну порівняно 
з плацебо ( середні значення відношення ризиків 
[ВР] 2,09 і 1,83 відповідно). 

Дулоксетин, агомелатин, іміпрамін, кветіапін 
і вортіоксетин асоціювалися з вищими показни-
ками відповіді порівняно з плацебо (ВР 1,81, 1,53, 
1,71, 2,09, 1,49 відповідно). Також було виявлено 
значущу перевагу деяких засобів порівняно з пла-
цебо щодо вторинних результатів ефективності. 
Кветіапін, міртазапін і дулоксетин  асоціювалися 
зі значуще більшою кількістю пацієнтів у стані 
ремісії порівняно з плацебо (ВР 2,38, 1,90, 1,52 
відповідно).
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Зокрема, у попарних метааналізах застосування агоме-
латину, дулоксетину,  есциталопраму, іміпраміну, кветіа-
піну, тіанептину і вортіо ксетину асоціювалося з вищою 
редукцією симп томів депресії порівняно з плацебо (зна-
чення  стандартизова них  різниць середніх значень -0,36; 
-0,38; -1,08; -0,52; -0,88; -0,54 і -0,36 відповідно).

Кветіапін і дулоксетин асоціювалися зі значно меншою 
кількістю вибуття учасників через неефективність порів-
няно з плацебо (ВР 0,09 і 0,25 відповідно). Попарні мета-
аналізи даних щодо довгострокового впливу (за резуль-
та тами досліджень із тривалістю понад 12 тижнів 
за свід чили, що дулоксетин перевершував плацебо 
за показ ником  редукції симптомів депресії (SMD -0,39). 
 Докази щодо немедикаментозних методів лікування ВДР 
виявилися недостатніми через брак досліджень і неве-
ликі розміри вибірок (Krause et al., 2019).

Кардіоваскулярні ефекти антидепресантів 
у літніх осіб і пацієнтів із серцево-
судинними захворюваннями

Депресія є поширеною серед уразливих із погляду 
меди цини груп населення, зокрема осіб похилого віку 
та тих, хто має серцево-судинні захворювання. Пошире-
ність ВДР становить від 15 до 20 % для пацієнтів з ішеміч-
ною хворобою серця порівняно з приблизно 5 % у загаль-
ній популяції (Thombs et al., 2006). 

Крім негативного впливу на якість життя, депресія 
в осіб із серцево-судинними захворюваннями  асоціюється 
з підвищеним ризиком роз витку інших патологій (Carney 
and Freedland, 2017; Meijer et al., 2011). 

У положенні науково-консультативного комітету 
Амери канської асоціації серця (AHA) рекомендовано 
 визнати депресію чинником ризику не-
сприятливих медичних наслідків, зокрема 
смерті, у пацієнтів із гострим  коронарним 
синдромом (Lichtman et al., 2014). 

Тому виявлення та ефективне  лікування 
депресії в осіб із серцево-судинними захво-
рюваннями або з високим ризи ком їх роз-
витку, зокрема в осіб похилого віку, 
є обов’язковою стратегією служб охорони 
здоров’я.

Однак деякі АД, наприклад трицикліч-
ні, мають побічні ефекти, які можуть збіль-
шити, а не зменшити ризик серцевих подій. 
Тож пошук безпечних і ефективних АД для 
застосування у вразливих груп населен-
ня залишається пріоритетним завданням. 

Відомо, що селективні інгібітори зворот-
ного  захоплення серотоніну (СІЗЗС) зага-
лом є безпечними для  лікування депресії 
у літніх пацієнтів із серцево-судинними захворюваннями. 

L. M. Behlke et al. (2020) здійснили огляд публікацій 
для визначення додаткових АД, які можна використо-
вувати в разі неефективності СІЗЗС, а також узагаль-
нення відомостей про серцево-судинні побічні ефекти 
деяких нових АД.

Було проаналізовано публікації баз даних PubMed 
і Google Scholar із результатами досліджень ефектив ності 
венлафаксину, дулоксетину, мілнаципрану, міртазапіну 

та інших препаратів (загалом 12 АД, які не належать 
до СІЗЗС). 

Автори оцінювали рекомендації щодо застосування, діа-
пазони дозування, кардіоваскулярні ефекти й загальні пере-
ваги та недоліки кожного з препаратів. Дослідники дійшли 
висновку, що за умови ретельного підходу до застосування 
та уваги до потенційних побічних реакцій усі оцінені препа-
рати можуть бути безпечними та ефективними альтернати-
вами для осіб похилого віку та пацієнтів із серцево-судин-
ними захворюваннями, які не реагують на АД класу СІЗЗС.

Як було зазначено, важливим потенцій ним кардіо-
васкулярним ефектом дулоксетину —   селективного інгі-
бітора зворотного захоплення серотоніну та нор адреналіну 
(СІЗЗСН), схваленого для лікування пацієнтів із депре-
сією, діабетичною периферичною нейро патією та фібро-
міалгією, є його здатність блокувати серцевий натрієвий 
канал Nav1.5, пов’яза ний із подовженням інтервалу QT 
(Fuller et al., 1994; Stoetzer et al., 2016).

Інше дослідження in vitro продемонструвало, що дуло-
ксетин пригнічує калієвий канал hERG, залучений до по-
довження скоригованого інтервалу QT (QTc), спричи-
неного фармакотерапією (Fischer et al., 2013). Вплив 
дулоксетину на частоту серцевих скорочень і систоліч-
ний артеріальний тиск (АТ) здорових осіб виявився 
 мінімальним, що свідчить про його безпеку для серцево- 
судинної системи (Thase et al., 2005).

За даними РКД за участю 299 літніх осіб віком 65–89 
років із ВДР, у якому досліджували коротко- і довго-
строкові серцево-судинні ефекти дулоксетину, вплив пре-
парату на АТ був незначущим, а частота серцевих скоро-
чень підвищувалася несуттєво лише за тривалого 
приймання препарату (Robinson et al., 2014).

Дулоксетин також рекомендовано для лікування гене-
ралізованого тривожного розладу (ГТР). У РКД за  участю 
291 дорослого віком ≥ 65 років із ГТР порівняння дуло-
ксетину з плацебо засвідчило, що препарат не чинив 
вплив на систолічний АТ та показники електрокардіо-
графії і лише незначно підвищував діастолічний АТ і час-
тоту пульсу, проте ці зміни не вважалися клінічно значу-
щими. Істотної різниці щодо частоти падінь між групами 
не виявлено (Alaka et al., 2014). 

...Важливим потенцій ним кардіо васкулярним ефектом дулоксетину —  
 селективного інгібітора зворотного захоплення серотоніну та нор адреналіну 

(СІЗЗСН), схваленого для лікування пацієнтів із депресією, діабетичною 
периферичною нейро патією та фіброміалгією, є його здатність блокувати 
серцевий натрієвий канал Nav1.5, пов’яза ний із подовженням інтервалу QT 

(Fuller et al., 1994; Stoetzer et al., 2016).

Інше дослідження in vitro продемонструвало, що дулоксетин пригнічує 
калієвий канал hERG, залучений до подовження скоригованого інтервалу QT 

(QTc), спричиненого фармакотерапією (Fischer et al., 2013). 
Вплив дулоксетину на частоту серцевих скорочень і систолічний 

артеріальний тиск (АТ) здорових осіб виявився  мінімальним, що свідчить про 
його безпеку для серцево- судинної системи (Thase et al., 2005).

За даними РКД за участю 299 літніх осіб віком 65–89 років із ВДР, 
у якому досліджували коротко- і довго строкові серцево-судинні ефекти 

дулоксетину, вплив препарату на АТ був незначущим, а частота серцевих 
скорочень підвищувалася несуттєво лише за тривалого приймання 

препарату (Robinson et al., 2014).
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Ці результати підтверджують серцево-судинну без пеку 
дулоксетину у літніх осіб із ГТР, що є важливим чинни-
ком для пацієнтів із депресією, яка зазвичай супроводжу-
ється тривожністю.

Антидепресанти та ризик смерті 
у літніх пацієнтів із депресією

АД часто застосовують літні пацієнти з депресією, але 
про порівняльну безпеку окремих препаратів відомо 
мало, B. Kollhorst et al. (2019) провели дослідження, 
 метою якого було визначити порівняльний ризик  смерті 
представників цієї популяції, які лікуються АД.

У популяційному дослідженні з використанням бази 
даних фармакоепідеміологічних досліджень у Німеч чині 
проаналізовано дані 376 тис. 846 пацієнтів віком від 65 
років із діагнозом «депресія», які приймали терапію АД. 
Дослідники використали пропорційні моделі для оціню-
вання відносного ризику (ВР) смерті із 95 % довір чими 
інтервалами (ДІ) при застосуванні 12 АД (порівняно 
із циталопрамом).

Попри часте застосування трициклічних АД (ТЦА) 
у літніх пацієнтів із депресією, Американське  геріатричне 
товариство розглядає СІЗЗС пароксетин і деякі ТЦА, 
 зокрема амітриптилін, як потенційно небажані лікарські 
засоби для літніх осіб через їхні антихолінергічні та седа-
тивні побічні ефекти (Kantor et al., 2015; American Geri-
atrics Society, 2015). 

Крім того, згідно з критеріями інструменту скринінгу 
потенційно невідповідних призначень для пацієнтів 
 похилого віку (STOPP) рекомендовано уникати ТЦА 
як тера пії першої лінії в осіб літнього віку з депресією 
через підвищений ризик побічних реакцій порівняно 
з СІЗЗС та СІЗЗСН (O’Mahony et al., 2015). 

Через вплив ТЦА на серцеву провідність та їхні анти-
холінергічні ефекти засобами першої лінії терапії для 
ліку вання депресії у літніх пацієнтів зазвичай вважають 
СІЗЗС, але також рекомендовано СІЗЗСН (NICE, 2016; 
APA, 2016; Taylor, 2014). 

За даними первинного аналізу, ризик смерті, пов’яза-
ний із застосуванням амітриптиліну, підвищений на 15 % 
порівняно з циталопрамом (ВР 1,15, 95 % ДІ 1,10–1,20) 
(Kollhorst et al., 2019). 

Проте низка АД, зокрема дулоксетин, асоціювалися 
зі значуще меншим ризиком смерті. Як зазначають до-
слідники, серед тих, хто приймав дулоксетин, була над-
звичайно велика кількість пацієнтів із цукровим діабе-
том і больовим синдромом, оскільки препарат схвалений 
для лікування нейропатичного болю при діабеті (Sultan 
et al., 2008).

Вплив хронічного болю та депресії 
на когнітивні функції

Особливістю ведення пацієнтів похилого віку з больо-
вим синдромом є те, що вони потребують міждисциплі-
нарного підходу до лікування, а саме фармакотерапії, 
психологічної підтримки, фізичної реабілітації та інтер-
венційних процедур. Тому вкрай важливо застосову-
вати терапевтичні схеми, які здатні допомогти, не спри-
чиняючи прогресування захворювання. Крім засобів 
для купі рування болю, використовують міорелаксанти, 

антиконвульсанти та АД. Раціональна фармакотерапія 
має здійснюватися, зважаючи на потенційну  аналгезивну 
ефективність окремих лікарських препаратів. 

Неадекватний контроль болю знижує якість життя хво-
рих, зменшує повсякденну активність, призводить до роз-
витку депресії та порушень з боку когнітивних функ-
цій (зокрема, зниження уваги та проблем із  пам’яттю), 
що суттєво позначається на якості життя пацієнта 
та збільшує тягар щодо догляду як для членів родини, 
так і для системи охорони здоров’я загалом (Хиць, 2020).

Когнітивні порушення, пов’язані з хронічним болем, 
нині вивчено недостатньо. Для дослідження можливих 
механізмів зв’язку між хронічним болем і когнітивним 
дефіцитом C. E. Phelps et al. (2021) використали тваринну 
модель. Вони оцінювали вплив болю, спричиненого ліга-
турою спинномозкового нерва у щурів, на  короткочасну 
та довготривалу пам’ять під час розпізнавання нових 
об’єктів. 

Складність завдання змінювалася за допомогою ви-
користання дуже різних (легке завдання) або подібних 
(складне завдання) пар об’єктів. Тварини з ураженими 
нервами не виявляли жодного дефіциту коротко- або 
довго строкової пам’яті за умов виконання легких завдань. 
Однак, на відміну від фіктивно керованих тварин групи 
контролю, у щурів з ураженими нервами спостерігався 
дефіцит як коротко-, так і довготривалої пам’яті, і вони 
не могли розрізнити схожі об’єкти у складній версії.

З’ясувалося, що у щурів із лігатурою  спинномозкового 
нерва дулоксетин, який часто використовують для ліку-
вання нейропатичного болю, сприяв антиалодинічним 
ефектам і зменшенню дефіциту довготривалої пам’яті під 
час виконання складного завдання. 

Науковці дійшли  висновку, що спричинений хроніч-
ним болем дефіцит пам’яті залежить від когнітивного на-
вантаження, що відображається складністю завдання 
в моделі хронічного болю. Введення знеболювальної дози 
дулоксетину сприяло зменшенню дефіциту довготрива-
лої пам’яті. 

Це означає, що полегшення хронічного болю достат-
ньо для звільнення когнітивних ресурсів і нормалізації 
виконання завдання. Отже, полегшення болю завдяки 
дулоксетину поліпшує когнітивні функції, ймовірно, 
 через підсилення норадренергічної передачі. Для підтвер-
дження такого ефекту необхідні клінічні дослідження, 
зокрема за участю пацієнтів літнього віку та з порушен-
нями когнітивних функцій (Phelps et al., 2021).

Часто депресія у геріатричних пацієнтів важко підда-
ється лікуванню, а супутні когнітивні порушення підви-
щують ризик розвитку деменції. Для пошуку стратегії 
ліку вання, спрямованої як на депресію, так і на  когнітивні 
функції, H. Lavretsky et al. (2021) провели 6-місячне 
 подвійне сліпе контрольоване плацебо дослідження для 
оцінювання ефективності та переносимості комбінації 
«есци талопрам + мемантин» порівняно з «есцитало прам + 
плацебо» для поліпшення настрою та когнітивних функ-
цій у когорті літніх осіб із депресією та скар гами на пам’ять. 

Первинним результатом була зміна показника за шка-
лою HAM-D через 6 місяців лікування. Ремісія була ви-
значена як досягнення показника за HAM-D < 6 балів; 
спостереження тривало до 12 місяців.
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Із 95 рандомізованих учасників 62 пройшли оціню-
вання через 6 місяців. Частота вибуття пацієнтів та пере-
носимість терапії не різнилися між групами. Рівень ре-
мі сії в групі комбінації «есциталопрам + мемантин» 
становив 45,8 і 47,9 % порівняно з 38,3 і 31,9 % в групі по-
єднання есциталопраму з плацебо через 3 і 6 місяців від-
повідно (p = 0,15). В обох групах значуще поліпшилися 
показники за HAM-D через 3, 6 і 12 місяців, причому від-
мінностей між групами не спостерігалося. 

Пацієнти, які приймали есциталопрам у комбінації 
з мемантином, демонстрували більш значуще поліп шення 
відстроченого пригадування (критерій Фішера [F]
(2,82) = 4,3; p = 0,02) і виконавчої функції (F(2,82) = 5,1; 
 p  = 0,01) через 12 місяців порівняно з групою комбінації 
«есциталопрам + плацебо».

Автори зазначають, що це дослідження є першим РКД 
із контролем плацебо для оцінювання впливу комбіна-
ції мемантину та есциталопраму на настрій і  когнітивні 
функції в осіб похилого віку із ВДР і суб’єктивними скар-
гами на пам’ять. Хоча не вдалося виявити групових від-
мінностей щодо первинного результату (симптомів депре-
сії, оцінюваних за зміною показника HAM-D), комбінація 
«есциталопрам + мемантин» сприяла значущому поліп-
шенню настрою, зменшенню тривожності через 6 місяців 
і когнітивних функцій через 12 місяців порівняно з комбі-
нацією «есциталопрам + плацебо». 

Поліпшення когнітивних функцій відбулося  незалежно 
від змін проявів депресії, що свідчить про важливість 
визначення підходів до лікування пацієнтів цієї попу-
ляції, спрямованих як на депресію, так і на когнітивні 
 функції. Комбінація «есциталопрам + мемантин» добре 
пере носилася та була так само ефективною, як комбіна-
ція «есциталопрам + плацебо», щодо зменшення  ознак 
депресії, визначених за допомогою шкали HAM-D. При 
 цьому комбінація «есциталопрам + мемантин» була 
 значно ефективнішою щодо поліпшення когнітивних 
 результатів, зокрема відстроченого пригадування та вико-
навчої функції, через 12 місяців (Lavretsky et al., 2021).

Хронічний біль та депресія призводять до когнітивних 
порушень, особливо в осіб літнього та старечого віку. 
Призначення АД, які мають аналгетичний ефект і сприя-
ють зменшенню когнітивного дефіциту, зокрема дуло-
ксетину та есциталопраму, допомагає зменшити полі-
прагмазію, поліпшити комплаєнс та підвищити якість 
життя геріатричних пацієнтів.

Безпека терапії дулоксетином 
і есциталопрамом

Для пацієнтів похилого віку з депресією та больовим 
синдромом особливо важливо, щоб фармакотерапія була 
безпечною, оскільки коморбідні захворювання потре-
бують призначень декількох препаратів, що може 

призводити до міжлікарських взаємодій і сумації неспри-
ятливих явищ. 

Призначаючи АД, лікар має брати до уваги їх профіль 
безпеки та ймовірність виникнення додаткових ефектів. 
Зокрема, є свідчення того, що приймання АД може супро-
воджуватися порушенням функції інсуліну, опосередко-
ваним на рівні гіпокампа через нейрогормональний вплив 
на метаболізм. 

Так, R. S. McIntyre et al. (2006) в огляді даних РКД 
дійшли висновку, що АД загалом знижу-
ють рівень глюкози в крові, венлафаксин 
і дулоксетин виявилися метаболічно ней-
тральними, а ТЦА є єдиною групою анти-
депресантів, які асоціюються з підвищен-
ням рівня глюкози.

При застосуванні АД збільшення ваги 
може бути спричинене редукцією симпто-

мів депресії (тобто усуненням зниження апетиту) після 
лікування або бути побічним ефектом, який  проявляється 
збільшенням ваги, що зберігається після ремісії симпто-
мів. Наприклад, повідомлялося про значне збільшення 
маси тіла пацієнтів, які приймали амітриптилін, міртаза-
пін та нортриптилін (Serretti and Mandelli, 2010). 

За даними проведеного в Нідерландах дослідження, 
у якому порівнювали довгострокові побічні ефекти АД, 
збільшення ваги було найзначнішим за приймання мірта-
запіну, за яким йшли ТЦА і СІЗЗС. Проте інші анти-
депресанти, як-от есциталопрам, іміпрамін, флуво ксамін 
не асоціювалися з істотною зміною маси тіла і були без-
печними для пацієнтів із супутніми метаболічними проб-
лемами (Bet et al., 2013).

Висновки
Лікування пацієнтів літнього віку з депресією та больо-

вим синдромом, як правило, ускладнене наявністю супут-
ніх патологій, що потребує особливо ретельного підходу 
до призначення схем терапії. Крім того, таким пацієнтам 
 притаманні вікові зміни, які позначаються на фармако-
кінетиці (всмоктування, розподіл, метаболізм і екскре-
ція), та підвищена чутливість до розвитку  несприятливих 
явищ. Застосування ефективних і безпечних антидепре-
сантів сприяє подоланню цих проблем.

 Сьогодні на фармацевтичному ринку України  доступні 
такі препарати, як СІЗЗСН дулоксетин ( Дулоксин® 

 Асіно), показаннями для застосування якого є лікування 
великих депресивних розладів, діабетичного периферич-
ного нейропатичного болю та генералізованих тривожних 
розладів, та СІЗЗС есциталопрам (Есцитам® Асіно) – для 
лікування великих депресивних епізодів, панічних розла-
дів із або без агорафобії, соціальних тривожних розладів 
(соціальної фобії),  генералізованих тривожних та обсе-
сивно-компульсивних розладів. Призначення цих ефек-
тивних і безпечних препаратів із додатковим впливом 
на серцево-судинну  систему й когнітивні  функції сприя-
тиме успішному  лікуванню пацієнтів  похилого віку з де-
пресією та больо вим синдромом.

Підготувала Наталія Купко

За даними проведеного в Нідерландах дослідження, у якому порівнювали 
довгострокові побічні ефекти АД, збільшення ваги було найзначнішим 
за приймання мірта запіну, за яким йшли ТЦА і СІЗЗС. Проте інші анти-
депресанти, як-от есциталопрам, іміпрамін, флуво ксамін не асоціювалися 
з істотною зміною маси тіла і були безпечними для пацієнтів із супутніми 
метаболічними проблемами (Bet et al., 2013).
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Сучасні можливості 

фармакотерапії у пацієнтів 

із деменцією

Д еменція є значною мірою незворотним клі-
нічним синдромом, який прогресує і харак-
теризується ураженням психічних функ-

цій. Пацієнти з деменцією страждають від втрати 
пам’яті, погіршення мови, порушення орієн тації, 
змін особистості, труднощів у повсякденній діяль-
ності тощо. Причиною розвитку деменції є  органічні 
ушкодження головного мозку, які призводять до по-
рушення соціальної адаптації, роблять особу не-
здатною до професійної  діяльності, обмежують 
можливості самообслуговування, порушують побу-
тову незалежність (NICE, 2018).

Поширеність деменції
У світі налічується близько 55 млн осіб із демен-

цією, щорічно реєструють близько 10 млн  нових ви-
падків захворювання; частка загального  населення 
віком від 60 років із деменцією становить від 5 
до 8 %. За прогнозами, загальна кількість осіб із де-
менцією становитиме близько 82 млн 2030 року 
та сягне 152 млн до 2050 року. Це одна з основних 
причин інвалідності та залежності  серед осіб похи-
лого віку в усьому світі, що чинить фізич ний, 
психо логічний, соціальний та економічний вплив 
не тільки на пацієнтів, але й на тих, хто здійснює 
догляд за ними, на членів їхніх  сімей і суспільство 
загалом (WHO, 2022).

Причини розвитку деменції та її стадії
До чинників, що сприяють розвитку деменції, 

належать: генетична схильність, черепно-мозкові 
травми, несприятливі явища навколишнього сере-
довища, зміна біохімічних процесів в організмі (Ба-
чинська і співавт., 2015). Для осіб серед нього та по-
хилого віку чинниками ризику деменції є дефіцит 
фізичного  навантаження, низький рівень освіти, 
куріння, неконтрольована артеріальна  гіпертензія, 
депресія, надлишкова маса тіла, цук ровий діабет, 
алкоголізм (Yamazaki et al., 2015). До розвитку син-
дрому деменції призводить  низка вік-залежних 

патологій. Серед усіх випадків деменції  частка тих, 
що розвинулися за  хвороби Альцгеймера (ХА),  сягає 
 30–70 %, а судинних  деменцій —  5–25 % (Бачин ська 
і співавт., 2015; Di Santo et al., 2013).  Багато даних 
свідчать про високу поши реність змішаної форми 
деменції —  у межах 15–40 % (Левада, 2013). 

До інших типів деменції належать: фронтотемпо-
ральна деменція, деменція з тільцями Леві, демен-
ція при хворобі Паркінсона, деменція при хворобі 
Крейцфельдта– Якоба, деменція при хворобі Ген-
тінгтона тощо (Kim et al., 2015).

Когнітивні порушення в разі деменції досить  часто 
супроводжуються поведінковими та психічними роз-
ладами, які разом із когнітивним дефіцитом є важ-
ливою клінічною мішенню, що потребує адекватного 
терапевтичного втручання. Нейро психіатричні симп-
томи у пацієнтів із деменцією є досить  гетерогенними, 
вони стосуються емоційної сфери, сприйняття 
та рухо вих функцій. До поведінкових та психічних 
розладів при деменції належать: психози, ажитація, 
 агресія,  апатія, депресія, тривога, розгальмованість, 
 рухові  розлади, розлади сну, порушення харчової пове-
дінки, марення, галюцинації (Kar, 2005). 

Як зазначають дослідники, їх корекція є досить 
складним завданням як для членів родини пацієнтів, 
так і для  медичних працівників. До того ж наявність 
коморбідних нейропсихіат ричних симптомів асоці-
йована з погіршенням когнітивних функцій і нарос-
танням функціональної інвалідизації (Monaster et al., 
2009). Рання стадія деменції часто  лишається непо-
міченою, оскільки зазвичай розвивається  поступово. 
 Серед загальних симптомів: забудькуватість, втрата 
відчуття часу, порушення орієнтації у знайомій міс-
цевості. За деменції середньої стадії більш явними 
стають такі ознаки, як забудькуватість,  порушення 
орієнтації (навіть у власному житлі), труднощі у спіл-
куванні, поведінкові труднощі (зокрема, безцільне 
 ходіння, повторення тих самих питань). Можливо-
сті  пацієнта звужу ються, зростає потреба у допомозі 
для  догляду  таких хворих. На пізній стадії деменції 
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розвивається майже  повна залежність від доглядальників 
і пасивність,  особа втрачає орієнтацію в часі та просторі, має 
проблеми з упізнан ням близьких і з пересуванням, пове дінка 
часто стає агресивною (WHO, 2022).

Лікування пацієнтів із деменцією
Для пацієнтів з усіма типами та різними ступенями тяж-

кості деменції із супутніми некогнітивними симптомами 
важливо підбирати втручання згідно з перевагами, навичка-
ми і можливостями пацієнта. Слід контролювати відповідь 
на кожен варіант і відповідно адаптувати план з надання до-
помоги. Нефармакологічні підходи до лікування охоплюють 
когнітивно-поведінкову,  ремінісцентну, міжособистісну та ра-
ціональну психотерапію та/або інші методи (ароматерапію, 
мультисенсорну стимуляцію, тера певтичне застосування му-
зики та/або танців, анімало терапію, масаж) (Копчак, 2017). 

Як правило, нефармакологічні втручання поєднують 
із фармакотерапією (Уніфікований клінічний протокол 
«Деменція», 2016; Kim, 2016).

Згідно з настановами Національного інституту охо рони 
здоров’я та клінічного вдосконалення Великої Британії 
(NICE) щодо лікування деменції альцгеймерівського типу, 
фармакотерапію у пацієнтів з уперше встановленим діаг нозом 
«деменція» за легкої–помірної стадії слід розпочинати з моно-
терапії інгібіторами ацетил холінестерази (ІАХЕ), за тяжкої 
стадії — із призначення мемантину (рис.) (NICE, 2018). 

Виявлено помірний вплив донепе зилу,  галантаміну, 
 ривастигміну на широкий спектр нейро психіатричних 
симптомів у пацієнтів із ХА (Rodda et al., 2009). 

ІАХЕ здатні зменшувати прояви поведінкових розладів, 
а також сприяють уповільненню когнітивного та функціо-
нального зниження (Gauthier et al., 2010). За  результатами 
метааналізу даних досліджень, установлено достовір-
не поліп шення поведінкових і когнітивних розладів 
у  пацієнтів із деменцією на тлі тривалого (протягом 6 міс.) 
застосування ІХЕ порівняно з плацебо (Kales et al., 2015).

В Уніфікованому клінічному протоколі первинної, вто-
ринної (спеціалізованої), третинної (високоспеціалізова-
ної) та паліативної медичної допомоги «Деменція» 

(затвердженому наказом Міністерства охорони здоров’я 
 України № 736 від 19.07.2016) зазначено, що за легких і помір-
них форм альцгей мерівської деменції слід призначати ІАХЕ.

Донепезил —  ефективний засіб для 
лікування легкої / помірної деменції

У разі ХА дегенеративний процес починається в базаль-
них відділах лобних частин головного мозку, які слугують 
джерелом висхідних ацетилхолінергічних кірко вих проєк-
ційних шляхів. ІАХЕ сприяють підвищенню рівня ацетил-
холіну в базальних відділах і кіркових час тинах голов ного 
мозку, наслідком чого є: зменшення  ознак когнітивних роз-
ладів; поліпшення пам’яті, уваги та інтелектуальних опе-
рацій; нормалізація поведінки, регрес психіч них розладів; 
зменшення виразності розладів циклу «сон– неспання»; 
підвищення рівня повсякденної активності. Завдяки обо-
ротному інгібуванню ферменту ацетил холінестерази ІАХЕ 
донепезил підвищує  концентрацію ацетилхоліну, поси-
лює холінергічну функцію в центральній нервовій системі 
(ЦНС). Результати низки рандомізованих подвійних слі-
пих клінічних контрольованих  плацебо досліджень про-
демонстрували ефективність препарату щодо поліпшення 
пізнавальних функцій і  повсякденного функціонування.

Метааналіз отриманих результатів досліджень III фази 
у США, євро пейських країнах і Японії продемонстрував, 
що донепезил значуще покращує когнітивні та  глобальні 
функції у пацієнтів із легкою і помірною ХА (Shigeta et al., 
2001). Як зазначають дослідники, у довготривалих дослі-
дженнях терапія донепезилом сприяла  збереженню когні-
тивних і глобальних функцій упродовж року.

Наприклад, у дослідженні S. L. Rogers et al. (1998), яке 
тривало 30 тижнів, 473 пацієнти з легкою і помірною ХА 
розділили на три групи: 

1) у першій протягом 24 тижнів приймали донепезил 
(5 мг/добу), потім 6 тижнів —     плацебо; 

2) у другій —  упродовж 4 тижнів донепезил (5 мг/добу), 
 потім 20 тижнів —  10 мг/добу, далі 6 тижнів —   плацебо; 

3) учасники третьої групи протягом 30 тижнів отриму-
вали плацебо. 

Примітка. IAXE – інгібітори ацетилхолінестерази. 

Рисунок. Лікування деменції Альцгеймерівського типу згідно з настановою Національного інституту 

охорони здоров’я і клінічного вдосконалення Великої Британії (NICE, 2018)

Адаптовано згідно з Pink J. et al. Dementia: assessment, management and support: summary of updated NICE guidance. BMJ. 2018. Р. 361
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Після 24 тижнів лікування за когнітивною підшкалою 
шкали оцінювання пацієнтів із ХА (ADAS-cog) було під-
тверджено, що середні відмінності в  зміні показників 
стано вили: -2,8 і -3,1 бала для пацієнтів  першої та другої 
груп відповідно. Через 24 тижні лікування оцінювання 
за  шкалою загального враження від змін у стані  пацієнта 
(CIBIC-plus) середня різниця показників становила 0,35 
і 0,39  одиниці відповідно для перших двох груп  порівняно 
з третьою, відмінності були статистично значущими.

Кокранівський огляд даних щодо лікування 
пацієнтів із деменцією при хворобі Альцгеймера

Кокранівський огляд, що виконали J. S. Birks і R. J. Har-
vey (2018), охоплював 30 досліджень тривалістю до 6 міс. 
(1998–2017 рр.), із загальною кількістю 8 тис. 257 учасни-
ків. У 21 дослідженні  пацієнти мали легку / помірну ХА, 
у п’яти —  помірну / тяжку, у чотирьох —  тяжку ХА.

Основний аналіз присвячений порівнянню без пеки 
та ефективності донепезилу в дозуванні 10 мг/добу з пла-
цебо. Після 26 тижнів лікування донепезил порівняно 
з плацебо асоціювався з кращими результатами щодо:

• когнітивних функцій, оцінених за ADAS-Cog (діапа-
зон від 0 до 70); середня відмінність становила -2,67; 
95 % довірчий інтервал (ДІ) від -3,31 до -2,02 (за да-
ними 1 тис. 130 учасників, п’ять досліджень);

• показників за короткою шкалою оцінювання психіч-
ного стану (MMSE); середня відмінність становила 
1,05; 95 % ДІ 0,73–1,37 (за даними 1 тис. 757 учасни-
ків, сім досліджень);

• результатів батареї тестів для оцінювання когнітив-
них порушень (SIB, діапазон від 0 до 100); середня 
відмінність становила 5,92; 95 % ДІ 4,53–7,31 (за да-
ними 1 тис. 348 учасників, п’ять досліджень).

Терапія донепезилом також асоціювалася з кращим функ-
ціонуванням, визначеним за допомогою шкали для оцінюван-
ня повсякденної діяльності за тяжкої ХА (ADCS-ADL-sev); 
середня відмінність становила 1,03; 95 % ДІ 0,21–1,85, (за да-
ними 733 учасників, три дослідження). Більша частка учасни-
ків, які отримували донепезил, відчули поліпшення, оцінене 
за шкалою CIBIC-plus: відношення шансів (ВШ) 1,92; 95 % ДІ 
1,54–2,39 (за даними 1 тис. 674 учасників, шість досліджень).

Не виявлено відмінностей у застосуванні донепезилу 
і плацебо щодо поведінкових симптомів та якості життя, 
зокрема за:

• нейропсихіатричним опитувальником (NPI);  середня 
відмінність становила -1,62; 95 % ДІ від -3,43 до 0,19 
(за даними 1 тис. 35 учасників, чотири дослідження);

• шкалою поведінки при ХА (BEHAVE-AD); середня 
відмінність становила 0,4; 95 % ДІ від -1,28 до 2,08 
(за даними 194 учасників, одне дослідження);

• шкалою оцінювання якості життя (QoL); середня від-
мінність становила -2,79; 95 % ДІ від -8,15 до 2,56 
(за даними 815 учасників, два дослідження).

Автори огляду дійшли висновку щодо переваг терапії до-
непезилом у дозі 10 мг/добу протягом 6 місяців порівняно 
з плацебо для пацієнтів із легкою, помірною або тяжкою 
деменцією внаслідок ХА щодо когнітивних функцій, по-
всякденної діяльності та загальної клінічної  оцінки кліні-
цистами. Більшість побічних ефектів мали легкий харак тер; 
найчастіше фіксували нудоту, блювання та діарею.

Донепезил порівняно з іншими 
інгібіторами ацетилхолінестерази

Для лікування деменції легкого та помірного ступенів 
тяжкості препаратами першої лінії є ІАХЕ:

• донепезил у дозуванні 5–10 мг/добу (раз на добу);
• галантамін у дозуванні 8–24 мг/добу (двічі на добу);
• ривастигмін у дозуванні 3–12 мг/добу (двічі на добу) 

або трансдермальний пластир (NICE, 2018).
Мета систематичного огляду, здійсненого I. A. Lockhart 

et al. (2009), полягала в порівнянні безпеки та переносимості 
ІАХЕ донепезилу, галантаміну та  ривастигміну для лікуван-
ня пацієнтів із легкою та помірною ХА у рутинній клінічній 
практиці. Було виконано пошук в електрон них базах даних 
Cochrane Library, Medline, EMBASE і відібрано публікації 
про 12 прямих порівняльних досліджень, шість ретроспек-
тивних аналізів і шість проспективних когортних досліджень. 

За даними аналізу, найкраще дослідженим був доне-
пезил, а галантамін —  найменш поширеним препаратом. 
Менша кількість пацієнтів, які отримували донепезил, 
припиняли дослідження через побічні явища порівняно 
з учасниками, які отримували ривастигмін і галантамін.  

Частота побічних ефектів з боку шлунково-кишкового 
тракту (ШКТ) була нижчою за лікування донепезилом 
порівняно з ривастигміном і галантаміном. Інші  небажані 
явища (з боку ЦНС та серцево-судинної системи) вини-
кали з подібною низькою частотою у пацієнтів, які засто-
совували різні ІАХЕ. Серед трьох ІАХЕ за  відносно одна-
кової ефективності для донепезилу  продемонстровано 
най кращу переносимість, він є зручнішим для  приймання 
(раз на добу) і найбільш дослідженим препа ратом. Доне-
пезил має кращий профіль пере носимості, що доводить 
менша кількість відмін його застосування через  побічні 
ефекти, нижча їх частота з боку ШКТ та більша кількість 
 пацієнтів, які досягли максимальної переносимої дози.

Механізм дії донепезилу
Дефіцит найважливішого нейромедіатору ацетил холіну 

призводить до прогресуючих порушень пам’яті та інших 
когнітивних функцій, характерних для клінічної  картини 
ХА та деменції. Ступінь ацетилхолінергічного дефіциту 
в кіркових відділах тісно пов’язаний зі зменшенням кіль-
кості нейронів у базальних відділах головного  мозку, особ-
ливо в ділянці базального ядра  Мейнерта, де розташо-
вуються нейрони, що продукують ацетил холін. Крім того, 
при ХА в кіркових відділах зменшується кількість холін-
ергічних рецеп торів (Sabbir et al., 2022).

Донепезил є специфічним оборотним інгібітором ацетил-
холінестерази, яка є основним типом холінестерази 
у  головному мозку. В умовах іn vitro продемонстровано, 
що здатність доне пезилу гальмувати активність цього фер-
менту в 1000 разів перевищує його здатність гальмувати 
актив ність бутирил холінестерази, яка здебільшого знахо-
диться за межами ЦНС. Завдяки цьому він підвищує кон-
центрацію ацетилхоліну,  посилюючи  холінергічну функцію 
в ЦНС. Після перорального застосування максимальна кон-
центрація донепезилу в плазмі крові досягається приблиз-
но через 3–4 год, підвищую чись пропор ційно до дози. Кін-
цевий період напіввиведення становить приблизно 70 год, 
рівноважна концентрація досягається у межах 3 тижнів 
 після початку лікування. Їжа не має впливу на абсорбцію 
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препарату. Із білками плазми зв’язу ється приблизно 95 % 
донепезилу; ступінь  зв’язування з білками плазми актив-
ного метаболіту 6-O-десметил донепезилу невідомий. 
 Виводитися донепезил може як у незміненому  стані разом 
із сечею, так і метаболізува тися у печінці за допомогою ізо-
ферментів системи цитохрому P450 з утворенням мета-
болітів. Стать, раса та куріння в анамнезі не  чинять клініч-
но значущого впливу на концентрацію донепезилу в плазмі 
 крові.

Ефективність донепезилу за судинної 
деменції та деменції з тільцями Леві

D. Wilkinson et al. (2003) вивчали ефективність і пере-
носимість донепезилу у пацієнтів із судинною  деменцією 
(n = 616; середній вік 75 років). Учасників  рандомізували 
для отримання донепезилу 5 мг/добу (n = 208), 10 мг/добу 
(після 5 мг/добу протягом перших 28 днів) (n = 215) або 
плацебо (n = 193) протягом 24 тижнів. В обох групах, які 
отримували донепезил, поліпшилися когнітивні функції, 
оцінені за ADAS-cog, порів няно з групою плацебо, із серед-
ньою різницею в кінцевій  точці лікування, виміряною 
за зміною від базового рівня, приблизно на 2 бали (доне-
пезил 5 мг, -1,65 [p = 0,003]; 10 мг, -2,09 [p = 0,0002]). 

Значущі поліпшення за шкалою CIBIC–plus  фіксували 
в обох групах застосування донепезилу порівняно з пла-
цебо: у 25 % групи плацебо порівняно з 39 % (p = 0,004) 
у групі 5 мг донепезилу і 32 % (p = 0,047) у  групі 10 мг доне-
пезилу. Показники припинення лікування  через побічні 
реак ції були низькими (плацебо —  8,8 %; донепезил 5 мг —  
10,1 %; 10 мг —  16,3 %). 

Отже, застосування донепезилу сприяло значущому по-
ліпшенню когнітивної та загальної функції порівняно 
з плацебо і  добре переносилося.

E. Mori et al. (2016) вивчали, чи покращує  підвищення 
концентрації донепезилу в плазмі когнітивні функції 
та нейро психіатричні симптоми без шкоди для безпеки па-
цієнтів із деменцією з тільцями Леві (n = 87).  Концент ра ція 
донепезилу в плазмі зростала пропорційно зі збільшенням 
дози від 5 до 10 мг/добу. Дозування препарату і вік пацієн-
та були статистично значущими чинниками, що мали вплив 
на концентрацію донепезилу в плазмі.  Своєю чергою, кон-
центрація донепезилу в плазмі позитивно і значуще коре-
лювала з поліпшенням оцінки за MMSE (p = 0,040), не по-
значаючись на безпеці.  

Підсумовуючи, автори дійшли висновку, що для пацієн-
тів із  деменцією з тільцями Леві, щодо яких немає  сумні вів 
у безпеці  лікування донепезилом у дозі 5 мг/добу, підви-
щення дозу вання до 10 мг/добу є доцільним для поліп-
шення когнітивних функцій.

Комбіноване застосування донепезилу та мемантину
За настановою NICE (2018), пацієнтам із тяжкою ХА 

та вперше діагностованою деменцією рекомендовано 
 лікування мемантином; цей засіб необхідно також при-
значати в монотерапії пацієнтам із помірною ХА, які 
не пере носять ІАХЕ чи мають протипоказання до їх засто-
сування, а також у комбінації з донепезилом —  пацієнтам 
із помірною та тяжкою ХА, які вже приймають ІАХЕ. Такі 
самі реко мендації містить Уніфікований клінічний прото-
кол медичної допомоги «Деменція» (МОЗ України, 2016).

Вважається, що в патогенезі деменції значущими є дві 
ключові патогенетичні ланки:

1) дефіцит ацетилхоліну через центральний ацетилхолін-
ергічний дефект у кірковій речовині півкуль  головного  мозку 
і в гіпокампі, що дає змогу подолати  застосування ІАХЕ;

2) порушення глутаматергічної нейротрансмісії, особ-
ливо за участю рецепторів N-метил-D-аспартату (NMDA), 
і токсична дія глутамату на нейрони —  на вказану ланку 
діє мемантин, потенціалзалежний неконкурентний анта-
гоніст NMDA-рецепторів середньої афін ності.

Дослідження А. Atri et al. (2013) було присвячене оціню-
ванню ефективності та безпеки комбінованого  лікування 
меман тином і донепезилом пацієнтів із помірною та тяжкою 
ХА. Ефективність фармакотерапії оцінювали за допомогою 
показників когнітивних здібностей, функцій і загаль ного 
 стану, крім того, вивчали виражене клінічне погіршення і без-
пеку терапії. Результати підтвердили й  розширили попередні 
 докази того, що комбіноване лікування мемантином і доне-
пезилом у пацієнтів із помірною або тяжкою ХА пов’язане 
зі значущими пере вагами за показниками когнітивних функ-
цій (p < 0,0001),  щоденного функціонування (p = 0,02)  і за-
гального  стану (p = 0,010), зі стандарти зованими серед німи 
відмінностями показників за MMSE 0,36; 0,21 і 0,23 
 відповідно.  Комбінована тера пія  значно знижувала  частоту 
вираженого  клінічного погіршення, була безпечною і  добре 
переносилася. Через два роки виконали розширений аналіз 
сукупних пере ваг застосування комбінації «мемантин– 
донепезил» порівняно з моно терапією кожним із компонен-
тів при деменції у пацієнтів із помірною та тяжкою ХА (зага-
лом використано дані 1 тис. 408 осіб;  оцінювання когнітивних 
здібностей, функцій, поведінки, загального стану і  сукупного 
показника за допомогою  коваріаційного аналізу [ANCOVA]).  

Виявлено значущі кумулятивні переваги комбінації 
« мемантин–донепезил» (сукупний показник 630,0) порів-
няно з лікуванням комбінацією «плацебо– донепезил» (344,7; 
p < 0,001) і лише мемантином (152,1; p < 0,001), тобто поєд-
нання меман тину та доне пезилу забезпечу вало додатковий 
ефект (Atri et al., 2013). Нещодавній ретроспективний аналіз 
даних близько 10 тис. пацієнтів із деменцією при ХА, підтвер-
див, що комбінація «мемантин–донепезил» є ефективною, 
сприяє підвищенню прихильності до тера пії та зменшенню 
навантаження на доглядальників (Padovani et al., 2023).

Висновки
Поширеність деменції, що є однією з основних причин 

інвалідності та залежності серед осіб похилого віку,  зростає 
в усьому світі. Тому вкрай важливо підбирати втручання 
згідно з перевагами, навичками і можливостями паці єнта, 
а також типом і ступенем тяжкості деменції. 

Фармакотерапію у пацієнтів з уперше встановленим 
діагнозом «деменція» за легкої–помірної стадії слід роз-
починати з монотерапії ІАХЕ, ефективним і безпечним 
представником яких є донепезил; за тяжкої стадії — із при-
значення антагоністу NMDA-рецепторів меман тину. При 
прогресуванні деменції однією зі стратегій може бути 
призначення комбінованої терапії донепезилом і меман-
тином, яка довела свою ефективність та добру переноси-
мість у паці єнтів із помірною-тяжкою деменцією.
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Мультидисциплінарний 

підхід в епілептології

За матеріалами XXVI Конференції Української 
Протиепілептичної Ліги з міжнародною участю

(20–22 жовтня 2022 р.)

Продовження. Початок у № 1–2 (138) 2023

Генетична онтологія як один 
із дескрипторів діагностики епілепсії

Доктор Пьотр Зволінські, медичний  партнер 
Центру неврології, епілептології та психіатрії 
NEUROSPHERA (Варшава, Польща), на початку 
своєї доповіді зазначив, що цей Центр має  потужну 
хмарну кіберфізичну систему Neuroterminal® 
(Нейро термінал), яка забезпечує можливість пов-
ного ретельного та динамічного ліку вання епілеп сії 
та є програмним додатком для зв’язку  лікаря з паці-
єнтом, зокрема в режимі онлайн. Наприклад, діаг-
ностичні та тера певтичні заходи у згаданій  системі 
 підтримуються  роботом зі штучним інтелектом 
під назвою ICTAL®. Він допомагає  встановлювати 
 діагнози та пропонує схеми тера певтичних захо-
дів в електронному вигляді, а також автоматизує 
та підтримує  роботу  лікаря за допомогою сучасних 
алгоритмів, зокрема штучного інтелекту. У  системі 
 зосереджене все, що пов’язано з наданням допо-
моги пацієнтам, документуванням медичної та орга-
нізаційної діяльності. Онтологія робота ICTAL® 
базу ється на опитувальнику з 96 питань. Кожне з них 
є окремим пунктом, що описує семіологію епілептич-
них судом паці єнта, їх перебіг та фази. За  зібраними 
анамнезами  пацієнтів формується опис типу нападів.

Власне, ICTAL® забезпечує автоматичну діагнос-
тику (е-діаг ностику). Найімовірнішими пропонова-
ними діаг нозами у пацієнтів із судомними нападами, 
за класифіка цією Міжнародної протиепілептичної 
ліги (ILAE, 2017), є: первинний генералізований, не-
моторний абсансний напад (82 %); фокальний не-
моторний напад із загальмованістю поведінкових ре-
акцій (78 %); фокальний немоторний сенсорний 

напад (77 %) (у дужках зазначено відсотки схожості 
вектора судом пацієнта з модельним вектором  судом).

Доповідач зауважив, що ICTAL® є лише помічни-
ком у діагностуванні, точний діагноз встановлює лі-
кар. Коли тип нападу підтверджено, робот підказує 
поетапну  схему терапії. Наприклад, пропонує моно-
терапію  препаратами першої лінії: леветирацетамом 
(23 %), вальпроєвою кислотою (20 %) або лакосамі-
дом (19 %) (у дужках зазначено частку  подібності 
до середньої частоти призначення препарату за  всіма 
зібраними в системі ICTAL® рекомендаціями; най-
більша частка відповідає найпо пулярнішому препа-
рату, який призначають за певного діаг нозу). При 
цьому на схемі позначається препарат, що раніше 
застосовувався, але не мав бажаного ефекту. Усі дані 
щодо діагностування, рекомендацій і спостереження 
додаються до історії хвороби. Автоматично паці єнт 
 отримує всі важливі повідомлення, пов’язані з ліку-
ванням. Крім того, пацієнта, зі слів доповідача, «наче 
ведуть за руку впродовж перебігу хвороби».

Доктор П. Зволінські також зупинився на питанні 
« Методи генетичного тестування: чи є їх застосу-
вання примхою, чи необхідною частиною процесу 
 діагностики?». Результати тесту повноекзомного 
секвенування «WES + Тріо» все частіше допомага-
ють з’ясувати причину  розвитку епілепсії, а також 
визначити відповідне лікування та прогноз пацієнта. 

Наразі  відомо про десятки епілептичних синдро-
мів і захворювань,  основною ознакою яких є саме 
епілептичні  напади, а також понад 800 мутацій, про-
явами яких є  напади або епілепсія. Зміни в класи-
фікації епілепсії та її синдромів рухаються в бік біль-
шої інтеграції генетичних знань в епілептологію. 
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Отже, генетика стає невід’ємним елементом  клінічного ді-
агностування. Проєкт GEO (генетика, епілепсія, онто логія) 
має на меті пов’язати широкий спектр фенотипів епілепсії 
з відомими генами та мутаціями, які її спричиняють. Усю 
отриману інформацію буде додано до нейротерміналу та сис-
теми ICTAL® для вдоскона лення про цесу діагностування.

Як зазначив доповідач, нині в межах цього проєкту роз-
вивається клінічна, наукова та дослідницька співпраця 
центру NEUROSPHERA з кафедрою медичної генетики 
Варшавського медичного університету на чолі з профе-
сором Рафала Плоскі. Так, результатом спільної роботи 
став опис нової епілептичної енцефалопатії,  спричиненої 
мута цією гена KCNC2. Система Neuroterminal®-ICTAL® 
містить  інформацію про детальну семіо логію нападів та авто-
матизовані дані щодо  ведення пацієнтів із судомами та епі-
лепсіями. Було б   надзвичайно корисним додати до неї  даних 
щодо генетичного аналізу, опису генної патології та відпо-
відних фено типів. Система HPO (Human Phenotype 
Ontology —  онто логія фено типів людини) являє собою  повну 
 онтологічну  бібліотеку мутацій, фенотипів і пов’язаних 
із ними симптомів захворювань, доступну онлайн. Взаємо-
дія цих двох кіберплатформ допомагає  об’єднати епілепто-
логію з дина мічною цифровою генетикою.  Робота щодо  такої 
інтеграції вже виконується. Для електронної діагностики 
планується використовувати так звані «вікна  редагування 
мутацій», які з  певною ймовірністю можуть  зумовлювати 
епілептичні напади. Наприклад, введення в таке «вікно» 
інформації щодо мутації гена SCN1A, виявленої в  дитини 
з підозрою на синдром Драве, продемонструє перелік 
симптомів захворювань і порушень, причиною яких 
є саме ця  мутація. Відповідний опис фенотипу, усі його 
наявні та відсутні елементи,  також додаватимуться 
до профілю пацієнта.

Завершуючи доповідь, доктор П. Зволінські наголосив, 
що постійне накопичення знань щодо певних мутацій дає 
змогу описувати й систематично додавати інформацію 
про захворювання, спричинені цими мутаціями. Для збе-
рігання та систематизації таких знань необхідні системи, 
зокрема, подібні до Neuroterminal®-ICTAL®.

Нові підходи до лікування синдрому Драве
Доктор Міколай Пієлас, клінічний ординатор із  дитячої 

неврології в Інституті «Pomnik —  Centrum Zdrowia 
Dziecka» (Варшава, Польща) та співробітник Центру 
NEUROSPHERA, присвятив свою доповідь  застосуванню 
 нових опцій для лікування пацієнтів із синдромом  Драве. 
Це  рідкісна тяжка форма епілеп сії з дебю том у  дитячому 
віці. Зазвичай перші міо клонічні фебрильні судоми трап-
ляються у пацієнтів  віком 1–20 міся ців, здебільшого —  
у 4–8 місяців. На  ранній стадії  результати магнітно- 
резонансної томографії (МРТ) і електро енцефалографії 
(ЕЕГ) зазвичай відповіда ють  нормі. Зокрема, у пацієнтів 
віком 1–5  років можуть розвиватися фармако резистентні 
 напади кількох типів, які часто супроводжуються когні-
тивними  пору шеннями, розла дами поведінки, мовлення 
та сну,  аномаліями ходи.  Втім, у 75–80 % випадків причи-
ною  розвитку  синдрому є мута ція гена SCN1A, що при-
зводить до дефекту  натрієвих каналів. Доповідач пред-
ставив таблицю з описом мута цій інших генів, що теж 
можуть слугувати  причиною захворювання, зазначивши, 

що не всі мутації гена SCN1A зумов лю ють розвиток 
 синдрому Драве. Крім того, доктор М. Пієлас зауважив, 
що синдром Драве є однією з найскладніших для ліку-
вання епілепсій із поганим прогнозом, що призводить 
до значних соціальних та фінансових наслідків як для 
доглядальників, так і системи охорони здоров’я. Отже, 
необхідні дослідження, метою яких стане розроблення 
нових  ефективних методів  терапії цього захворювання. 
До того ж слід уникати  чинників, що провокують судоми.

Як відомо, блокатори натрієвих каналів можуть посилю-
вати судоми та погіршувати когнітивні наслідки. Призна-
чення бензодіазепінів залишається невідкладною  допомогою 
першої лінії, причому в стаціонарі надають перевагу внут-
рішньовенному введенню. Доцільність  використання пре-
паратів другої лінії,  зокрема ганаксолону, є досить спірною. 

Останнім часом як «золотий стандарт» лікування розгля-
дають комбінацію вальпроєвої кислоти, клобазаму та стири-
пентолу. Кетогенна дієта не лише сприяє зменшенню  частоти 
нападів, але й поліпшує когнітивні показники. Інші проти-
нападові препарати (ПНП)  можливо використовувати як за-
соби третьої лінії. Проте за не ефективності фармако терапії 
слід розглянути  стимуляцію  блукаючого нерва (Cross, 2019).

Результати останніх досліджень демонструють ефек-
тивність застосування стирипентолу,  фенфлураміну 
та канабідіолу. Зокрема, механізм дії стирипентолу пов’я-
заний із γ-амінооксимасляним (ГАМК-)шляхом; він 
збільшує концентрацію інших протисудомних засобів, 
як-от клоба заму; застосовується як додатковий засіб при 
 лікуванні вальпроатом і клобазамом. Ефективність і без-
пеку стири пентолу підтверджено в довгострокових до-
слідженнях за участю як дітей, так і дорослих. 

Фенфлурамін, який у 1970-х роках застосовували 
як  засіб проти анорексії, 2020 р. схвалений Управлінням 
із контролю за якістю харчових продуктів та лікарських 
засобів США (FDA) та Європейським агентством із лікар-
ських засобів (EMA) для лікування синдрому Драве. 
Меха нізм його дії не повністю вивчено, але  відомо, що він 
діє на серотонінергічний шлях. 

Зокрема, дані двох проспективних подвійних сліпих 
 досліджень контрольованих плацебо підтвердили ефек-
тивність і безпеку  засобу. Терапія фенфлураміном зна-
чуще  подовжувала  часові інтервали між напа дами. Серед 
побічних ефектів —  зниження апетиту, зменшення ваги, 
 діарея,  втомлюваність і сонливість. 

Канабідіол схвалено для лікування синдрому Драве 
у США 2018 р., у Європі —  2019 р. Дія препарату також 
не повністю вивчена і не є специфічною для синдрому 
Драве. Ефективність його доведено в рандомізованих до-
слідженнях контрольованих плацебо. Побічні ефекти —  
сонливість, втрата апетиту, діарея, проте загалом препа-
рат має хорошу переносимість (Schoonjans, 2021).

Для спектра нових препаратів, що модулюють пере дачу 
сигналів серотоніну, показано потенціал щодо  зменшення 
тягаря нападів. Результати дослідження клемізолу й тразо-
дону продемонстрували ефективність синдром-специ фічних 
ліків. Клемізол —  антагоніст анти гістамінних рецепторів 
першого покоління —  потенційно є терапев тичним засобом 
для лікування пацієнтів із синдромом Драве. Його ефектив-
ність і безпечність було  підтверджено в дослідженні I фази, 
надалі відбувається  набір учасників (дітей із синдромом 
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Драве віком від двох років) для проведення глобального 
багатоцентрового дослідження II фази (Griffin et al., 2017). 

Лоркасерін раніше був відомий як препарат для зни ження 
ваги, проте був протестований на пацієнтах із синдромом 
Драве, засвідчивши  позитивні результати.  Так, завдяки 
 іншому масштабнішому дослідженню в паці єнтів підтвер-
джено зниження середньомісячної частоти моторних судом 
на 43 %. Побічні ефекти —  втрата апетиту та ваги, зниження 
 уваги. Нині відбувається набір дітей від двох років для  нових 
досліджень застосування  препарату (Tolete et al., 2018). 

У дослідженнях на тваринних моделях проде монст-
ро вано здатність тразодону пригнічувати  судоми,  проте 
клініч них випробувань ще не проводили. Сотиклестат 
є селек тивним інгібітором холестерин- 24-гідроксилази. 
Препарат полегшує перебіг судом, захищає від гіпотер-
мічних нападів, запобігає раптовій  смерті при  епілеп сії 
(за даними досліджень на тваринних моделях).  Результати 
нещодавнього дослідження за участю пацієнтів із син-
дром  Драве і синдромом Леннокса–Гасто продемонстру-
вали  значне зниження частоти нападів на тлі  терапії 
 сотиклестатом, зокрема на 46 % у групі учасників 
із синдро мом Драве (Hahn et al., 2022). Побічні ефекти 
препарату —  млявість і  закрепи. Наразі триває набір учас-
ників до клінічного рандо мізованого подвійного сліпого 
контрольованого плацебо дослідження III фази, метою 
якого є оцінювання ефективності сотиклестату.

Як зазначив доктор М. Пієлас, дослідження у  сфері 
 генної терапії допоможуть модернізувати  сучасні методи 
ліку вання пацієнтів з епілепсією. Одним із найперспектив-
ніших препаратів нині вважають STK-001 (сполука на ос-
нові антисенсових олігонуклеотидів, яка підвищує рівень 
інформаційної РНК та сприяє експресії білка Nav1.1 —  
компонента натрієвого каналу). Завершуючи доповідь, спі-
кер наголосив, що підхід до лікування синдрому Драве на-
буває все більшої персона лізації. Очікується, що поточні 
методи  лікування будуть революціонізовані сполуками, 
які модифікують захворювання, а нові препарати доміну-
ватимуть у  наданні допомоги таким пацієнтам. 

Нині препаратом першої лінії залишається вальпроат. 
Фенфлурамін, стирипентол та клобазам слід розглядати 
як засоби другої лінії. Канабідіол належить до  препаратів 
третьої лінії, а додатковими методами є застосування 
кето генної дієти, топірамату та інших засобів.

Гострі симптоматичні напади —  
етіологія та менеджмент

Професорка кафедри неврології Львівського націо-
нального медичного університету імені Данила Галиць-
кого, керівниця обласного протиепілептичного центру, 
д.мед.н. Лідія Борисівна Мар’єнко розпочала свою про-
мову з класифікації першого епілептичного нападу:

• Спровокований напад (внаслідок неспання, впливу 
токсинів, проконвульсивних ліків, метаболічних 
 розладів [зниження вмісту натрію або кальцію; гіпо- 
та гіперглікемія тощо], можливого першого рефлек-
торного нападу, наприклад у структурі фотосенситив-
них епілепсій).

• Гострий симптоматичний напад ( у гострому  періоді 
інсульту, черепно-мозкової травми [ЧМТ], в актив-
ній фазі інфекції центральної нервової системи 

[ЦНС] тощо); розглядається як чинник ризику роз-
витку епілепсії в майбутньому, а не її дебют натепер. 

• Віддалений неспровокований симптоматичний  напад 
(на ґрунті наявного структурного ураження мозку). 

• Напад у структурі епілептичних вікозалежних синд-
ромів (ювенільна міоклонічна епілепсія [ЮМЕ], 
 абсансна, роландична епілепсія). 

• Невизначений (Beghi et al., 2010).
Природним є запитання: чи існує первинна профілак-

тика епілепсії? Серед причин цієї недуги є кілька, яким 
наразі можна запобігти. Зокрема, вивчено тягар цих форм 
епілепсії для системи охорони здоров’я і запропоновано 
пріоритети для первинної профілактики епілепсії. Визна-
чено, що відносна частка епілепсії, що є наслідком пери-
натальних причин, інфекцій, ЧМТ та інсульту  загалом 
 сягає майже 25 % у країнах як із високим, так і з низьким 
рівнем доходів. Заходи, спрямовані на охорону здоров’я 
матері та дитини, імунізацію, громадську санітарію, профі-
лактику травм головного мозку та інсульту, можуть  значно 
знизити тягар епілепсії (Thruman et al., 2018).

Доповідачка детально охарактеризувала гострий симпто-
матичний напад (ГСН): це клінічний напад, який виникає 
під час системного патологічного стану або в тісній  часовій 
кореляції із задокументованим мозковим захворюванням. 
Наприклад, напад, що виникає впродовж  тижня після 
 інсульту, вперше виявленої субдуральної гема томи, ЧМТ, 
аноксичної енцефалопатії; в активній фазі інфекції ЦНС, 
у разі загострення розсіяного  склерозу (РС) або  іншого авто-
імунного захворювання; за наявності тяжких мета болічних 
порушень (підтверджених протягом 24 годин специфічни-
ми біохімічними або гематологіч ними відхиленнями); за нар-
котичної й алкогольної інтоксикації (або припиненні вжи-
вання наркотиків чи алко голю); за вживання епілептогенних 
(проконвуль сивних) лікарських засо бів (Beghi et al., 2010).

ГСН відрізняється від епілепсії тим, що можна чітко ви-
значити його безпосередню причину (ці напади  можуть 
бути реактивними, ситуаційними, спровокованими). На від-
міну від неспровокованих нападів, ГСН не обов’язково при-
таманна тенденція до рецидиву і навряд чи повториться без 
повторення основного гострого  причинного стану. Як за-
значила пані Лідія, напади, що виникають  через гострий ін-
сульт за наявності в пацієнта застарілої ЧМТ, слід класифі-
кувати як ГСН внаслідок  гострого інсульту. Наприклад, 
якщо у пацієнта вже була епілепсія, напади, які відпові-
дають критеріям гострої симптома тики, все одно будуть 
класи фікуватися у такий самий спосіб (Beghi et al., 2010).

Ранні посттравматичні напади являють собою ГСН, 
що виникають упродовж першого тижня після ЧМТ. Їхня 
частота варіює від 0,4 до 10,5 % (у дітей —  30–35 %), вони 
часто пов’язані з високою смертністю. Упродовж семи 
днів після ЧМТ рекомендовано протисудомну профілак-
тику, але підтверджень переваг щодо довгострокового 
запо бігання посттравматичній епілепсії бракує через 
обме жене розуміння основного прогресу  епілептогенезу 
(Laing et al., 2022; Golub and Reddy, 2022).

Л. Б. Мар’єнко зазначила, що думки щодо прогностич-
ного значення і лікування ранніх епілептичних нападів 
лишаються суперечливими. Негайні та ранні (до 7 днів) 
посттравматичні напади пов’язані з низьким  ризиком 
 рецидивів, оскільки виникають безпосередньо внаслідок 
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травми (підвищення  внутрішньочерепного тиску,  набряку 
мозку та метаболічних розладів), тоді як пізні напади 
( після 7 днів) сильніше корелюють із розвитком пост-
травматичної епілепсії (Lamar et аl., 2014). 

Роль ГСН у подальшому розвитку посттравматичної 
епілепсії з’ясована не до кінця, проте ранні посттравма-
тичні напади можуть збільшити її ризик, а їх лікування —  
зменшити. Наразі практично невідомо, чи має лікування 
ГСН анти епілептогенний ефект (Laing et al., 2022). 

Діагноз посттравматичної епілепсії (на яку припадає 
20 % набутих епілепсій і 5 % усіх її форм) встановлю ють 
за наявності принаймні двох неспровокованих напа дів 
за період понад 7 днів після травми (Agrawal, 2006).

Ефективність профілактичного застосування ПНП 
у пацієнтів із ЧМТ, у яких не було пароксизмів у  гострому 
періоді, не  підтверджено з позицій доказової медицини 
(Diamond et al., 2014).

Але в поточних настановах Фонду черепно-мозкової 
травми щодо лікування тяжкої ЧМТ (BTF, 2020) реко-
мендовано застосовувати фенітоїн або леветирацетам для 
запобігання раннім посттравматичним нападам (які явля-
ють собою ГСН) протягом щонайменше 1–2 тижнів, якщо 
користь переважає ризики. Часом лікування продовжу-
ють до 6 місяців (Hawryluk et al., 2020).

Доповідачка також детально висвітила проблему профі-
лактики та лікування постінсультних нападів.  Ранніми вва-
жаються напади впродовж 7 днів після початку  інсульту, 
вони являють собою ГСН і не потребують встановлення 
діагнозу «епілепсія». Напади поза межами  цього  періоду 
є пізніми; за настановами Європейської організа ції  інсульту 
(ESO, 2017), вони підпадають під критерії діаг нозу пост-
інсультної епілепсії, що потребує призначення ПНП.

Нині в лікарнях України активно  запроваджується 
вико нання тромболізису. Вважається, що ураження 
кори та внутрішньовенний тромболізис є незалежними 
 чинни ками ризику виникнення ранніх постінсультних 
нападів (ГСН) (Brigo et al., 2020). 

Є докази того, що ранні епілептичні напади  частіше 
 виникали, зокрема, після застосування тромболізису 
(у 4,5–12,9 % випадків), ніж за лікування традицій ними 
засобами (у 2 %) (Naylor et al., 2018). 

Проте аналіз понад 135 тис. випадків інсульту, за яких 
застосовували тромболізис, підтвердив, що різниці 
за часто тою ранніх нападів із групою контролю не було 
(Zöliner et al., 2020). Наявність подібного протиріччя свід-
чить про необхідність глибшого вивчення проблеми. 

Як зазначила пані Л. Б. Мар’єнко, профілактика 
пост інсультної епілепсії —  це передусім профілактика 
 інсульту. За сучасними протоколами з лікування  інсульту 
не реко мендовано використовувати ПНП для профілак-
тики епілепсії після інсульту (Holtkamp et al., 2017). 

До того ж доволі обнадійливими є дослідження з ефектив-
ності викорис тання статинів, які зменшують ризик як ран-
ніх нападів, так і розвитку постінсультної епілепсії загалом 
(завдяки нейропротективному ефекту зі зменшенням нейро-
запалення) (Fang et al., 2017; Quintano-Pajara et al., 2018).

На запитання «Чи потрібне лікування за наявності ГСН 
при інсультах?» доповідачка зауважила, що, як зазнача-
ють дослідники, можлива короткотри вала терапія ПНП 
після кількох ранніх нападів або  після одного  нападу 

в разі крововиливу, або за гемо рагічної трансформа ції 
ішеміч ного інсульту (Qian et al., 2014; Serafini et al., 2015). 
У разі пізніх нападів потрібне таке саме  лікування, 
як і за структурної епілепсії будь-якої  іншої етіології.

ГСН розвиваються й при енцефалітах; дані щодо їх  частоти 
дуже варіабельні (від 2 до 67 % випадків). Є  обмежені  докази 
того, що серед можливих чинників ризику — етіологія енце-
фаліту, молодший вік і ступінь ураження кори — здатність 
передбачати, хто саме піддається  ризику нападів, залиша-
ється дуже низькою (Pan dey et al., 2016). 

Крім того, натепер є певні доказові дані щодо ефектив-
ності лікування ПНП (Wood et al., 2022).

Наразі бракує доказів додаткового ризику розвитку ГСН 
в осіб із СOVID-19 (Lu et al., 2020). Підтримується вико-
ристання терміна «ГСН внаслідок автоімунного енце-
фаліту» за нападів, що виникають в умовах активної фази 
імуноопосередкованого енцефаліту. Так,  нині  пропонується 
термін «автоімунно- асоційована епілепсія» для  зазначення 
хронічних нападів, які є вторинними щодо авто імунних 
захворювань головного  мозку (Steriade et al., 2020). 

За Міжнародною класифікацією хвороб 10-го пере-
гляду (МКХ-10), ГСН належать до таких категорій:

1) G40.50 —  Особливі епілептичні синдроми без  згадки 
про фармакорезистентну епілепсію:

• Епілепсія парціальна безперервна (continua) Кожев-
никова.

• Епілептичні напади, пов’язані із:
 − вживанням алкоголю;
 − застосуванням лікарських засобів;
 − гормональними змінами;
 − депривацією сну;
 − впливом стресових чинників.

2) G40.60 —  Напади grand mal неуточнені (з малими 
нападами [petit mal —  абсансами] або без них) без  згадки 
про фармакорезистентну епілепсію.

Усупереч поточним рекомендаціям, ГСН часто призво-
дять до тривалого лікування протисудомними препара-
тами. Відповідно до даних, зібраних у 1950–1980-х рр., 
ризик подальших неспровокованих нападів за наявності 
ГСН є низьким (< 20 % на 10 років). Як зазначають 
 дослідники, за наявності епілепсії  ризик розвитку 
 подальших неспровокованих нападів становить > 60 % 
на 10 років (Hesdorffer et al., 2009).

Насамкінець Л. Б. Мар’єнко зробила такі висновки:
1. Навіть за структурної етіології ГСН пов’язані з низь-

ким ризиком подальших неспровокованих нападів, тож 
лікарям слід утримуватися від початку тривалої проти-
судомної терапії після розвитку ГСН.

2. Протиепілептичне лікування не призначається для 
профілактики епілепсії за гострих станів (за винятком 
тяжкої ЧМТ) пацієнтам без нападів протягом перших 
7 днів після події.

3. Починаючи з 8-го дня, напади підпадають під діаг-
ноз епілепсії (згідно з її визначенням).

Чи можлива «раціональна політерапія» 
епілепсії? Реалії та перспективи

Тетяна Анатоліївна Літовченко, д.мед.н., професорка, 
завідувачка кафедри неврології та дитячої неврології Хар-
ківської медичної академії післядипломної освіти, 
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присвятила свою доповідь проблемі раціональної 
 політерапії епілепсії. 

Як відомо, політерапію застосовують, якщо курси моно-
терапії двома (рідше трьома) препаратами першої лінії 
в максимально переносимих дозуваннях не мали ефекту. 
Теоретично переваги мають комбінації ПНП із  різними 
механізмами дії. Дозування першого з призначених пре-
паратів має бути адаптованим, зважаючи на можливі 
 лікарські взаємодії з іншим засобом. Слід також брати 
до уваги, що взаємодії фермент-індукувальних  препаратів 
є значною мірою непередбачуваними та не  застосовувати 
більш ніж три препарати одночасно. Тож викорис тання 
фіксованих комбінацій препаратів вважається застарі-
лим підходом. Крім того, здебільшого необхідний моні-
торинг плазмо концентрації ПНП.

Згідно з Уніфікованим клінічним протоколом первин-
ної, екстреної, вторинної (спеціалізованої) та  третинної 
(високо спеціалізованої) медичної допомоги  пацієнтам з епі-
лепсією (Наказ Міністерства охорони здоров’я  України від 
17.04.2014 № 276), за неефективності моно терапїї другим 
ПНП перехід на приймання третього препарату як засобу 
монотерапії можливе лише за  нетяжких нападів, які трапля-
ються дуже рідко. Тож зазвичай пацієнти пере ходять на те-
рапію двома ПНП. Із перших двох препаратів обирають той, 
який був ефективнішим і краще переносився; до нього до-
дають препарат першої або другої лінії, можлива комбінація 
призначених раніше ПНП,  зважаючи на їх фармакокінетич-
ну і фармакодинамічну взаємодії. Проте поєднання більш 
ніж трьох ПНП вважається недієвим через неможливість 
оцінити їх взаємодію та неминучу сумацію побічних ефектів.

Власне, початок лікування з політерапії  рекомендовано 
за так званих «катастрофічних епілепсій дитинства»: синд-
рому Леннокса–Гасто, міоклонічно-астатичній епілепсії, 
у разі поєднання кількох типів нападів від  дебюту захворю-
вання. Монотерапію вальпроатами рекомендовано (і є ефек-
тивною) за епілептичних енцефалопатій II типу (тільки 
 мовленнєві, когнітивні, поведінкові порушення).За енце-
фалопатій І типу з епілептичними нападами внаслі док 
 туберозного склерозу ефективною є моно терапія вігабатри-
ном. Отже, підхід до лікування має бути інди ві дуалізованим. 
Доповідачка також нагадала про особ ливості ПНП, які не-
обхідно враховувати в разі  їхнього комбіну вання, а саме: 
специфіка впливу на певний тип(и) нападів; спектр ефек-
тивності; безпека; переносимість;  побічні реакції; фармако-
кінетику та фармакодинаміку; міжлікарські взаємо дії; 
 механізм(и) дії; швидкість досягнення ефективної дози при 
 титруванні; необхідність лабораторних тестів; частота при-
ймання та зручність  використання; вартість  лікування. 
 Відомими механізмами дії ПНП є: блокада вольтаж- 
залежних (К+, Na+, Са+) іонних каналів; підвищення 
 активності гальмівної ГАМК-ергічної системи; зниження 
активності  збуджувальної глутамат ергічної системи; моду-
ляція функції протеїну синаптичних везикул (SV2А). Щодо 
взаємодії, то механізми впливу різних ПНП можуть бути 
адитивними,  антагоністичними або синергічними.

Т. А. Літовченко процитувала С. Deekers, який ще 2002 
року писав: «Проголошення, що механізм дії —  один 
з осново положних критеріїв для вибору ПНП —  це кон-
цепція, яка нині є маловживаною. Причини: полівалент-
ність дії всіх ПНП, зокрема, наявність додаткових 

невивчених механізмів; брак конкретних даних про ін-
дивідуальні клітинні ефекти ПНП. Як наслідок основним 
є емпіричний досвід лікаря».

Основними фармакокінетичними чинниками є абсорб-
ція та розподіл, зв’язування з білками (оскільки  діючою 
є вільна фракція), для більшості ПНП —  печінковий 
мета болізм (окисний —  за допомогою системи  цитохрому 
Р450, кон’югація з глюкуроновою кислотою за допомо-
гою уридиндифосфат-глюкуроносил-трансферази, 
епоксид-гідролазний механізм або ж так званий «нульо-
вий механізм»). Найбільше значення має взаємодія для 
ПНП, які використовують єдині механізми біотрансфор-
мації (тобто чинять вплив на одні й ті самі ланки). 

Важливу роль відіграє генетичний поліморфізм мета-
болізувальних систем, оскільки за генетичних мутацій 
можливі значні варіації ефективності ПНП. Основне зна-
чення має спрямованість дії: індукція чи  інгібування (або 
«нульовий» механізм). Зокрема, індукторами  печінкового 
метаболізму є фенобарбітал, примідон, карба мазепін, 
фені тоїн; індукція, пов’язана з використанням різних ізо-
ензимів Р450, є дозозалежним та оборотним  процесом. 

У ПНП з активними метаболітами індукція може  сприяти 
їх утворенню зі зниженням вмісту  основного препарату, 
що супроводжується посиленням побічних  ефектів. ПНП- 
індуктори можуть значно  зменшувати  період  напівжиття 
інших ліків. За  ферментного інгі бування два препарати 
конкурують за зв’язування тих  самих ферментних діля-
нок, уповільнюючи у такий спосіб мета болізм. Цей процес 
є дозо залежним та оборотним; зокрема, до інгі біторів нале-
жать вальпроат, топірамат, фелбамат. Тож за одночас ного 
застосування двох ПНП  підвищення ефективності та, від-
повідно,  токсичності може відбуватися без зміни сироватко-
вої концентрації препаратів —  завдяки фармакодинамічній 
взаємодії. Побічні реакції також можуть підсумовуватися 
в разі поєднання препаратів зі схожими дозозалежними 
 ефектами або засобів із  різними механізмами дії, що приво-
дять до одного резуль тату (наприклад, сумація ГАМК-ефек-
тів за  впливу на систему трансаміназ і зворотне захоплення).

Отже, ризиками політерапії є: збільшення кількості 
 побічних ефектів ПНП; взаємодія з іншими  препаратами; 
підвищення ризику тератогенності; неможливість  оці нити 
ефективність та побічні дії кожного з ПНП; нижчий 
комплаєнс; висока вартість. 

Проте політерапії потребують 30–50 % пацієнтів із не-
задовільним контролем нападів за монотерапії, а для осіб 
із симптоматичними фокальними епілепсіями цей показ-
ник значно вищий. Вибір другого препарату залежить від 
низки об’єктивних і суб’єктивних чинників.  Зазвичай 
 використовують комбінації ПНП із різними (за можли-
вості —  з антагоністичними) побічними реакціями.  

Також пані  Тетяна навела приклади різних комбінацій 
ПНП із зазначенням їхніх переваг і недоліків. Напри-
клад, за  неефективності першої монотерапії в адекватних 
дозах кожен лікар має вирішувати питання «Друга 
 монотерапія чи дуотерапія?»,  зважаючи на  індивідуальні 
особливості пацієнта. Крім того, слід  брати до уваги, 
що не доведено перевагу другої моно терапії перед дуо-
терапією, а під час переходу на  другу моно терапію необ-
хідно застосовувати щонайменше два препарати впро-
довж певного часу. 
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Переваги монотерапії, зокрема для певної категорії 
 пацієнтів (особи похилого віку, вагітні, діти), полягають 
у мінімізації ймовірності виникнення побічних ефектів 
ПНП та можливості їх прогнозування, достатньо  високій 
ефективності за адекватного дозування, нижчій вартості 
лікування, кращому комплаєнсі тощо.

У разі політерапії слід ретельно зважити її  переваги 
та недоліки. До перших належать збільшення ефектив-
ності втручань, можливість застосування нижчих дозу-
вань, подолання фармакорезистентності та швидке 
 досягнення терапев тичного ефекту. Недоліками вважа-
ють сумацію відомих і можливу появу нових  побічних 
 ефектів, недостатню вивченість лікарських взаємодій 
( зокрема, з  препаратами інших груп). 

За даними проведеного дослідження, присвяченого 
порівнянню ефективності й переносимості другої моно-
терапії та дуотерапії після невдалої першої монотерапії, 
контроль нападів становив 17 і 26 % відповідно, а час-
тота нестерпних побічних ефектів —  26 і 12 %  відповідно 
(Kwan and Brodie, 2006). 

В іншому подібному дослідженні показники  контролю 
нападів упродовж року та прихильності до лікування 
за другої моно- та дуотерапії становили 14 і 16 % та 55 
і 65 % відповідно (Beghi et al., 2003).

Серед основних вимог до комбінації ПНП у разі  вибору 
полі терапії: призначення ефективних препаратів із різ-
ними шляхами метаболізму та виведення, із  різними 
 механізмами дії, зважаючи на лікарські взаємодії, меха-
нізми розвитку побічних ефектів і можливість «сума ції» 
останніх. Небажаним є призначення препаратів із подіб-
ними побічними ефектами та механізмами їх  розвитку. 

Також пані Літовченко представила учасникам заходу 
деякі комбінації «старих» ПНП, які мають синергічний 
ефект за різних  типів нападів:

• Фокальні напади: вальпроат + карбамазепін, ламо-
триджин + вігабатрин, вігабатрин + тіагабін, топіра-
мат + ламотриджин.

• Фокальні та генералізовані тоніко-клонічні напади: 
вальпроат + ламотриджин.

• Абсанси: вальпроат + етосуксимід.
Як відомо, за багатьох комбінацій можуть  розвинутися 

небажані ефекти, як-от рідкісний мультиорганний синд ром 
гіперсенситивності (вальпроат + етосуксимід), повільно-
хвильова енцефалопатія (вальпроат + топірамат), грубі ког-
нітивні порушення (фенобарбітал + фенітоїн) тощо, 
і це обов’язково треба брати до уваги під час вибору препа-
ратів. S. Shovron et al. (2009) зазначали: «Раціо нальна полі-
терапія —  в ідеалі це така фармако динамічна взаємодія двох 
ПНП, за якої взаємно посилюється їхній проти судомний 
вплив без будь-якої потен ціа ції  токсичних ефектів».

Тож перед лікарем постає запитання: «Із якого ПНП роз-
починати лікування?», «Який ПНП призначати в разі не-
ефективності першої монотерапії?», «Обрати моно - 
чи дуотерапію?». Пошук відповідей на які полегшує  поява 
нових ефективних ПНП, зокрема лакосаміду.  За рекоменда-
ціями Європейського агентства з лікар ських засобів (EMA), 
лакосамід можна застосо ву вати для монотерапії фокаль-
них нападів у дітей віком від 4 років (EMA, 2016, 2017). 

У настановах ILAE (2017), Американської академії 
невро логії (AAN, 2018), Шотландської  міжуніверситет ської 

 мережі з розроблення клінічних рекомендацій (SIGN, 
2020), Національного інституту охорони здоров’я 
та вдоско налення медичної допомоги Великої Британії 
(NICE, 2020), лікування лакосамідом є ефективним за на-
падів із фокальним початком (зокрема, фокальних із пере-
ходом у дво бічні тоніко-клонічні) і може призначатися 
як моно - і додаткова терапія після неефективності при-
наймні трьох ПНП пацієнтам віком від 4 років. 

Лакосамід чинить синергічну або адитивну проти-
судомну дію у комбінації з карбамазепіном, вальпроатом, 
леветирацетамом, ламотриджином, топіраматом, габапен-
тином, фенітоїном. Після приймання  всередину лако-
самід швидко і повністю всмоктується, має біо доступність 
~100 %, зв’язування з білками плазми крові —  < 15 %; 
вплив віку та статі на його фармакокінетику є незначним, 
 клінічно значущу міжлікарську взаємодію не виявлено. 

Цей препарат ефективний на різних етапах політерапії 
фокальної епілепсії, що підтверджено результа тами відпо-
відних досліджень (рівень доказовості А) (Chung et al., 2010; 
Sake et al., 2010; Runge et al., 2015; Villanueva et al., 2015). 

Як зазначають дослідники, лакосамід посилює вплив 
терапії при дода ванні до будь-якого ПНП, але найвищу 
його ефективність продемонстровано за призначення 
як пер шого додаткового засобу з неблокаторами Na-кана-
лів у дослідженнях REALLY та RELACOVA (Villanueva 
et al., 2012; 2015). Дані дослідження VITOBA  засвідчили, 
що лако самід найбільш ефективний за  призначення в ран-
ній  політерапії одразу після невдачі лікування  одним пре-
паратом (Runge et al., 2015). 

Насамкінець Т. А. Літовченко зауважила, що як моно-, 
так і дуотерапія у пацієнтів з епілепсією  мають свої пере-
ваги та недоліки, тому підхід до  лікування має бути інди-
відуальним, зважаючи на всі аргументи «за» і « проти». 
Різно маніття сьогодні ПНП на вітчизня ному ринку, 
а  також  поява таких нових та ефективних засобів, як лако-
самід, допомагають зробити оптимальний вибір терапії для 
 кожного пацієнта.

Епілептогенні каверноми головного 
мозку: тактика лікування

Президент Української асоціації нейрохірургів, член тре-
нувального комітету Європейської асоціації нейро хірургічних 
товариств, ректор Державного вищого  навчального закладу 
«Ужгородський національний  університет», професор, 
д.мед.н. Володимир Іванович  Смоланка розпочав свою допо-
відь із представлення як нозо логічної одиниці каверном (або 
кавернозних  ангіом),  однієї із чотирьох судинних мальфор-
мацій голов ного мозку (три інші —  капілярні телеангіектазії, 
артеріо- венозні мальформації та венозні ангіоми).

Каверноми —  проліферативні судинні новоутво рення —  
містять велику кількість синусоїдальних каверн, запов-
нених венозною кров’ю, які можуть бути частково тромбо-
вані. Ці утворення, як правило, оточені зоною  гліоми 
та відкладень гемосидерину. Близько 80 % каверном 
у ЦНС розташовані в супратенторіальних відділах голов-
ного мозку, 17 % —  у структурах задньої черепної ямки 
та стовбура мозку, 3 % —  у спинному мозку.

У загальній популяції частота каверном становить 
 0,3–0,9 % (близько 40 млн осіб у світі), тобто 5–10 % 
усіх церебро васкулярних вад розвитку. Ці утворення 
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з однаковою частотою виникають у чоловіків та жінок, 
а  середній вік, у якому їх виявляють сягає  30,6 років. 

Частину каверном виявляють випадково під час вико-
нання МРТ і комп’ютерної томографії або інших дослі-
джень. Вони виглядають як  гетерогенні утворення («кулі 
попкорну») із зонами гіпер- та гіпоінтенсивних осередків, 
оточені гіпоінтенсивним гемосидериновим кільцем. Спора-
дичні каверноми (близько 80 %), як правило, є по одинокими 
та великими, із ділянками крововиливу  навколо; кавер номи 
сімейного типу (близько 20 %)  представлені численними 
утвореннями, що нагадують  телеангіектазії. Наявність кавер-
ном може бути пов’язана з мутаціями в генах ССМ1, ССМ2 
і ССМ3 (Felbor et al., 1997).

Каверноми є надзвичайно високоепілептогенними 
(у 50–70 % випадків), випереджаючи за цим показником 
гліоми (10–30 %) та артеріовенозні мальформації 
 (20–40 %). Як відомо, у понад половини випадків супратен-
торіальні кавер номи є причиною епілептичних нападів 
(Awad and Robinson, 1993). 

Ризик виникнення судом у пацієнта із супратенторі-
альною каверномою —  1,5 % на рік (підви щується за лока-
лізації в скроневій частці або близько до кори головного 
мозку) (Sure et al., 2010).

Для клінічної картини характерні судомні напади, 
 фокальний неврологічний дефіцит (зазвичай виникає 
 після крововиливу), іноді головний біль. Найчастіше спо-
стерігається безсимптомний перебіг (до 70 % випадків); 
якщо кавернома не збільшується в розмірі впродовж 1–2 
років, лікування призначати не треба. Епілептичні  напади 
є наслідком відкладення навколо каверноми гемосиде-
рину. Порівняння ризику крововиливів із каверном 
 продемонструвало, що він значно вищий для утворень, 
розташованих в інфратенторіальних ділянках проти 
супра тенторіальних (Dammann et al., 2016).

Окрім того, доповідач акцентував увагу на підходах 
до  лікування осіб з епілептичними нападами, спричи-
неними кавер номами. Власне, починати необхідно із за-
стосування ПНП у комбі нації з β-адреноблокатором 
пропранололом, що зупиняє утворення нових кавер-
ном сімейного типу та ріст спорадичних новоутворень 
(Reinhard et al., 2016). 

Другою опцією є радіохірургія, яку нині застосовують 
рідко. Зокрема, дані численних досліджень з оцінювання 
ефективності цього методу лікування свідчать про його 
недостатню дію. 

Як приклад професор В. І. Смоланка навів клінічний 
випадок пацієнта віком 40 років із  фармакорезистентною 
епілепсією впродовж 4 років, у якого через рік  після радіо-
хірургічного втручання з приводу каверноми розви нулася 
сенсорна афазія та помірний геміпарез. Дані проведеного 
 дослідження засвідчили, що  кавернома не  зменшилася, 
а навколо неї виникла зона набряку. Тож  пацієнтові 
було призначено кортико стероїдну терапію протягом 
7 днів, а після цього виконано хірургічне втручання 
( видалення кавер номи із зоною відкладення гемосиде-
рину).  Зрештою його стан значно поліпшився і відпові-
дав II  класу за класи фікацією результатів хірургічного 
лікування епілепсії (Engel et al., 1993).

Якщо  консервативне лікування не дає належного 
резуль тату, рекомендовано хірургічне втручання.  Уперше 

операцію з видалення  каверноми  мозочка здійснив 
1928 р. геніальний американський хірург Walter Edward 
Dandy. Проте нині низка питань залишаються дискута-
бельними, а саме: чи слід оперувати пацієнта  після пер-
шого нападу або ж тільки за наявності фармакорезис-
тентної епілепсії? Які саме каверноми —  поверхневі, 
глибокі, множинні —  підлягають видаленню? Видаляти 
саму лише каверному чи зону гемосидерозу також? 

На думку спікера, якщо консервативне лікування є діє-
вим, оперативне втручання не має потреби виконувати, 
але слід брати до уваги побажання пацієнта. Зокрема, 
 дослідження P. Dammann et al. (2017)  продемонструвало, 
що  хірургічне лікування значуще переважає за ефектив-
ністю консервативну терапію, а також відкладене опера-
тивне втручання. 

Професор В. І. Смоланка представив результати влас-
них досліджень, проведених упродовж 2011–2020 рр. 
 Зокрема, було прооперовано 54 пацієнти з епілептоген-
ними каверномами, приблизно в половини випадків епі-
лепсія тривала понад рік, у 12 осіб захворювання мало 
фармако резистентний характер. Він ознайомив  учасників 
заходу з даними досліджень, які свідчать про  необхідність 
видалення каверном разом із зоною  гемосидерозу (Bau-
mann et al., 2006; Ruan et al., 2015). 

Найчастіше кавер номи локалізувалися в лобовій і скро-
невій ділянках та у 38 % випадків призводили до комп-
лексних фокальних нападів.  

Також пан Смоланка навів із власної  практики  цікаві 
клінічні випадки пацієнтів, яким видалено  каверноми 
 хірургічним способом (із демонстрацією відео записів опе-
рацій). Після такого втручання стан пацієнтів  значно 
поліп шився, судомні напади припинилися. 

На думку спікера, надзвичайно важливим є інтра опе-
раційний нейрофізіологічний моніторинг ( неодмінна 
складова судинної нейрохірургії), який дає  змогу під час 
операції контролювати рухи м’язів кінцівок і запобігати 
неврологічному дефіциту, а також виявляти зони підви-
щеної електричної активності мозку та фіксу вати її зміну. 
Так, наприклад, одній із пацієнток,  неврологіч ний дефі-
цит якої проявлявся як порушення мовлення, було вико-
нано оперативне  втручання з виведенням з нар козу після 
краніо томії. Присутній під час операції фахівець застосо-
вував унікальну батарею тестів,  спеціально підгото влених 
для цієї  пацієнтки.  Мета  такого  процесу —  запобігти по-
шкодженню ді лянки  мозку, яке  могло б спричинити 
після операційне порушення мовлення.

Підсумовуючи, професор В. І. Смоланка акцентував 
увагу на даних, що свідчать про успішні результати хірур-
гічного видалення каверном. Завдяки таким втручанням 
пацієнти мали змогу позбавитися епілептичних нападів 
та ознак неврологічного дефіциту, а також стати прак-
тично здоровими. Найкращими є результати в пацієнтів 
із фокальними нападами, які тривали менше року. Отже, 
за не ефективності фармакотерапії слід вчасно скерову-
вати  пацієнтів із каверномами для виконання хірургіч-
ного втручання.

Підготувала Наталія Купко

Продовження в наступному номері.
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Ефективність антидепресантів 

при лікуванні болю

Антидепресанти є одним із класів препаратів, найчастіше 
застосовуваних для лікування станів, що супроводжуються болем. 
До вашої уваги представлено огляд публікації G. E. Ferreira et al. 
«Efficacy, safety, and tolerability of antidepressants for pain in adults: 
overview of systematic reviews» видання BMJ (2023 Feb 1; 380: 
e072415). Зокрема, автори мали на меті виконати вичерпний 
аналіз щодо ефективності, безпеки та переносимості застосування 
антидепресантів при лікуванні дорослих із больовим синдромом.

Хронічний біль, який уражає приблизно 
кожного п’ятого у світі, є виснажливим 
станом (Kamerman et al., 2020; AIHW, 

2020; Yong et al., 2022). Найчастіше він супрово-
джує захворювання опорно-рухового апарату, 
 як-от біль у спині, головний, ротолицьовий, біль 
у животі, ділянках тазу або статевих органів.

Як відомо, хронічний біль важко піддається 
ліку ванню, а терапія часто є неоптимальною —  на-
приклад, ефективність найпоширенішого неопіо-
їдного лікарського засобу, парацетамолу (ацетамі-
нофену), не підтверджена за більшості больових 
станів (Abdel Shaheed et al., 2021). Нестероїдні 
протизапальні препарати можуть бути певною 
 мірою корисними для зменшення болю за деяких 
станів, але їх слід використовувати з обережністю 
та протягом короткого періоду часу ( через ризик 
серйозних побічних ефектів за тривалого застосу-
вання) (Finnerup, 2019).  

Приблизно третині осіб із хронічним болем, 
не пов’язаним з онкопатологією, призначають 
опіо їдні аналге тики (Mathieson et al., 2020). Хоча 
переваги таких препаратів для лікування хроніч-
ного болю обмежені, а потенційна шкода перева-
жує незначну  користь (Busse et al., 2018).

Антидепресанти (АД) часто застосовують 
для лікування хронічного болю. У дослідженні 
J. Wong et al. (2016), проведеному в Канаді, ана-
ліз даних близько 102 тис. призначень АД засвід-
чив, що в 9 % випадків метою було саме  лікування 
болю. Популяційне дослідження в Португалії 

за участю майже 10 тис. 700 осіб продемонстру-
вало, що 12 % тих, хто страждав від болю в  спині, 
повідомили про застосування АД (Gouveia et al., 
2017). Результати масштабного багатоцентрового 
дослідження за участю близько 109 тис. пацієнтів 
 віком від 65 років підтверджують, що хронічний 
біль був найпоширенішим станом, за якого при-
значали АД (навіть частіше, ніж для лікування де-
пресії) (Tamblyn et al., 2019). 

Зокрема, у Нідерландах кількість  призначень 
трициклічного АД (ТЦА) амітриптиліну  пацієнтам 
з остеоартритом зросла на 17 % за останнє десяти-
ліття (van den Driest et al., 2021). 

Як зазначають автори статті, у їхньому дослі-
дженні тривале (≥ 3 міс.) застосування фармако-
терапії спостеріга лося у 40 % тих, кому призна-
чали АД. Настанова Національного інституту 
охорони здоров’я та вдосконалення медичної до-
помоги Великої Британії (NICE, 2021) щодо ліку-
вання хронічного первинного болю не рекомендує 
використовувати знеболювальні препарати, за ви-
нятком АД. Термін «хронічний первинний біль» 
нещодавно введено у діагностичну  класифікацію; 
він охоплює багато станів, як-от фіброміалгія, 
комплексний регіонарний больовий синдром, 
рото лицьовий, вісцеральний (наприклад, синдром 
подразненого кишківника, болісний сечовий 
 міхур) та м’язово-скелетний біль ( наприклад, біль 
у  спині) (Nicholas et al., 2019). 

Інші типи болю, як-от біль після хірургічного 
втручання, нейро патичний або пов’язаний 
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з онкопатологією, не класифікуються як хронічний пер-
винний біль, але ефективність АД за цих станів було до-
сліджено (Leenstra et al., 2014; Finnerup et al., 2015; Henry 
et al., 2018; Wang et al., 2022).

Метою огляду G. E. Ferreira et al. було надати  пацієнтам 
і клініцистам оновлений і вичерпний ресурс щодо ефек-
тивності, безпеки та переносимості АД при  лікуванні 
болю. Для цього вони виконали аналіз відповідних систе-
матичних оглядів, оцінивши ефективність АД за  кожного 
стану окремо.

Матеріали та методи дослідження
Одиницею пошуку, включення та аналізу даних був 

систематичний огляд. Автори здійснили пошук джерел, 
опублікованих до 16 лютого 2022 р., у базах даних 
PubMed, Embase, PsycINFO та Кокранівській базі даних 
систематичних оглядів.

Зокрема, брали систематичні огляди з/без  метааналізу, 
опубліковані в рецензованих журналах, які містили 
 результати досліджень ефективності (порівняно з пла-
цебо) будь-якого АД, що застосовували для лікування 
будь-якого больового стану в дорослих. Між кількома 
огля дами на ту саму тему брали найповніший, тобто 
з найбільшою кількістю випробувань, які стосуються 
порів няння (АД проти плацебо).

Як зазначають дослідники, основними оцінюваними 
результатами були  показники інтенсивності болю, визна-
чені за допомогою будь-якого інструменту і  представлені 
як середні міжгрупові відмінності разом із відповідними 
95 % довірчими інтервалами (ДІ).

Результати щодо безпеки (тобто дані щодо будь-якої 
побічної дії, переносимості та відміни препарату через 
небажані явища) розглядали як вторинні. Значну користь 
та шкоду визначали, якщо показники відношення ризи-
ків (ВР) мали значення 0,75 та 1,25 відповідно (Guyatt 
et al., 2011). 

Дані про серйозні побічні ефекти не аналізували, 
оскільки більшість досліджень у кожному  огляді не мали 
достатньої потужності для виявлення таких  подій.

Автори згрупували отримані дані окремо за станами 
болю та класами АД. Для кожного порівняння розрахову-
вали медіану (мінімальну й максимальну) дози та трива-
лість лікування (у тижнях). Коли дослідження передба-
чало діапазон доз, для розрахунку використовували 
значення кінцевої (найвищої) дози перед зменшенням. 
Здебільшого (> 50 %) аналізували дані, отримані 
на  момент часу, найближчий до кінця лікування.

Для кожного порівняння результати класифікували 
як ефективні, неефективні або непереконливі. АД 
 вважали ефективним за певного стану, коли різниця між 
групами втручання та плацебо була статистично значу-
щою на користь АД, як неефективний —  коли ця  різниця 
не була статистично значущою (в обох випадках досто-
вірність доказів мала бути принаймні низькою). Якщо 
достовірність доказів була дуже низькою або аналізу вали 
дані лише одного невеликого дослідження (із розміром 
вибірки < 100 осіб на групу), або за обох цих умов, 
то дока зові дані ефективності вважали  непереконливими 
незалежно від статистичної значущості, величини чи пря-
мого ефекту (Santesso et al., 2019).

Результати дослідження
Проаналізовано 26 оглядів, опублікованих упродовж 

2012–2022 рр., які охоплювали результати 156 унікаль-
них досліджень і дані понад 25 тис. учасників;  дослідження 
налічували 22 больові стани та 42 порівняння ефектив-
ності АД і плацебо. Кожен стан було охоплено одним 
огля дом, за винятком фіброміалгії (п’ять оглядів), нейро-
патичного болю (два огляди), та хронічного головного 
болю напруги (два огляди). Для цих трьох станів кожен 
огляд надав дані щодо іншого класу АД.

На підставі 26 оглядів визначали ефективність восьми 
класів АД: ТЦА —  12, селективних інгібіторів  зворотного 
захоплення серотоніну (СІЗЗС) —  11, селективних інгі-
біторів зворотного захоплення серотоніну-норадрена ліну 
(СІЗЗСН) — 8, тетрациклічних / атипових АД —   4, анта-
гоністів та інгібіторів зворотного  захоплення серотоніну 
(SARI) —  2, інгібіторів  зворотного захоп лення норадре-
наліну-дофаміну (NDRI) та інгібіторів моно аміноксидази 
(ІМАО) —  по одному.

Стани, за яких антидепресанти ефективні
За даними дев’яти оглядів, деякі АД були ефективними 

порівняно з плацебо за дев’яти станів в 11 різних порів-
няннях. Більшість оглядів, які підтверджують ефектив-
ність АД під час лікування болю (шість, які охоплюють 
сім станів), стосувалися СІЗЗСН.

Жоден огляд не продемонстрував доказів високої 
 якості щодо впливу АД на біль. Докази помірної якості 
свідчили про ефективність СІЗЗСН за хронічного болю 
в спині (Ferreira et al., 2021), післяопераційного болю 
(більшість досліджень стосувалися ортопедичної  хірургії) 
(Wang et al., 2022), фіброміалгії (Welsch et al., 2018) 
і нейро патичного болю (Caruso et al., 2019).

Докази низької якості підтверджують ефективність 
СІЗЗСН, СІЗЗС та ТЦА для деяких інших станів. 
 Зокрема, СІЗЗСН були ефективними для терапії болю, 
викликаного застосуванням інгібіторів ароматази за раку 
молочної залози (Roberts et al., 2022), депресії й супут-
нього хронічного болю (Gebhardt et al., 2016) та болю при 
остеоартриті колінного суглоба (Ferreira et al., 2021). 

СІЗЗС виявилися ефективними при депресії та супут-
ньому хронічному болю (Gebhardt et al., 2016). ТЦА були 
ефективними при синдромі подразненого кишківника 
(Ford et al., 2019), нейропатичному болю (Finnerup et al., 
2015) і хронічному головному болю напруги (Jackson 
et al., 2017).

У таблиці наведено типові схеми лікування, оцінки 
ефекту, кількість випробувань і кількість учасників.

Стани, за яких антидепресанти неефективні
У чотирьох оглядах представлено докази того, що де-

які АД були не ефективними для лікування болю порів-
няно з плацебо (за чотирьох станів у п’яти різних порів-
няннях). У жодному огляді не надано доказів високої 
якості. Більшість цих оглядів стосувалися СІЗЗС, при-
чому чотири з них охоплювали три стани (Ferreira et al., 
2021; Ford et al., 2021; Walitt et al., 2015; Atluri et al., 2015).

В одному огляді зазначено докази помірної якості щодо 
неефективності ТЦА за функціональної диспепсії (Ford 
et al., 2021). 
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Достовірність доказів для всіх інших оглядів була 
низькою. СІЗЗС не були ефективними при болю в  спині 
(Ferreira et al., 2021), фіброміалгії (Walitt et al., 2015), 
функціональній диспепсії (Ford et al., 2021) та некардіаль-
ному болю в грудях (Atluri et al., 2015).

Стани, докази щодо яких непереконливі
Зокрема, 18 оглядів містили непереконливі докази 

ефективності АД за 17 станів у 26 різних порівняннях. 

Більшість цих оглядів стосувалися ТЦА, вісім оглядів 
охоплювали дев’ять станів (дев’ять порівнянь).  Порівняно 
з більш ніж одним доступним випробуванням докази для 
СІЗЗСН були непереконливими щодо радикуліту 
(Ferreira et al., 2021). Мали непереконливий характер 
 докази для СІЗЗС щодо синдрому подразненого кишків-
ника (Ford et al., 2019). Докази для ТЦА були неперекон-
ливими щодо болю в спині (Ferreira et al., 2021),  синдрому 
болісного сечового міхура (Imamura et al., 2020), 

Таблиця. Стани, за яких продемонстровано ефективність антидепресантів

Стани, за яких 

застосовують 

певний клас АД

Схема лікування: середня (мінімальна-

максимальна) доза та тривалість
Результат

Оцінка ефекту 

(95 % ДІ)

Кількість 

досліджень 

(кількість 

учасників)

Якість 

доказів

Селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну й норадреналіну

Біль у спині
Дулоксетин 60 (20–120) мг протягом 13 тиж. 
(4 дослідження)

Інтенсивність 
болю

СР -5,3 
(від -7,3 до -3,3)

4 (1415) Помірна

Післяопераційний 
біль

Дулоксетин 60 (30–60) мг до операції та/або після 
операції протягом 3 днів (від 1 дня до 26 тиж.) 
(15 досліджень); венлафаксин 37,5 мг протягом 
10 днів (1 дослідження)

Інтенсивність 
болю (24 год 

після операції)

СР -7,3 
(від -12,9 до -1,7)

16 (1128) Помірна

Фіброміалгія
Дулоксетин 120 (30–120) мг протягом 12 (12–27) 
тиж. (7 досліджень); мілнаципран 150 (100–200) мг 
протягом 12 (6–27) тиж. (8 досліджень)

Зменшення 
болю на ≥ 50 %

ВР 1,4 
(від 1,3 до 1,6)

15 (6918) Помірна

Нейропатичний біль

Дулоксетин 120 (60–120) мг протягом 12 (6–12) тиж. 
(8 досліджень); мілнаципран 200 мг протягом 
12 тиж. (1 дослідження); венлафаксин 172,5 
(150–225) мг протягом 7 (6–8) тиж. (2 дослідження); 
десвенлафаксин (400 мг протягом 13 тиж.) 
(1 дослідження)

Інтенсивність 
болю

СР -6,8 
(від -8,7 до -4,8)

12 (3010) Помірна

Біль, спричинений 
терапією інгібіторами 
ароматази за раку 
молочної залози

Дулоксетин 60 мг упродовж 12 тиж. (1 дослідження)
Інтенсивність 

болю
СР -6,3 

(від -9,7 до -2,9)
1 (255) Низька

Депресія та супутній 
хронічний біль

Дулоксетин 60 мг протягом 9 (8–10 тиж.) 
(9 досліджень); венлафаксин 177 мг протягом 
12 тиж. (1 дослідження); десвенлафаксин 50 мг 
протягом 10 тиж. (1 дослідження)

Інтенсивність 
болю

СР -6,4 
(від -7,7 до -5,1)

11 (3520) Низька

Остеоартроз 
колінного суглоба

Дулоксетин 60 (60–120) мг протягом 13 (8–14) тиж. 
(7 досліджень); мілнаципран 200 мг протягом 8 тиж. 
(1 дослідження)

Інтенсивність 
болю

СР -9,6 
(від -12,3 до -6,9)

8 (1941) Низька

Селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну

Депресія та супутній 
хронічний біль

Пароксетин 20 мг протягом 8 тиж. (2 дослідження); 
флуоксетин 20 мг протягом 7 тиж. (1 дослідження); 
есциталопрам 10 мг протягом 12 тиж. 
(1 дослідження)

Інтенсивність 
болю

СР -5,9 
(від -10,1 до -1,7)

4 (947) Низька

Трициклічні антидепресанти

Синдром 
подразненого 
кишківника

Амітриптилін 10 мг протягом 8 тиж. (1 дослідження); 
нортриптилін 10 мг протягом 8 тиж. (1 дослідження); 
доксепін 75 мг протягом 6 тиж. (1 дослідження); 
дезипрамін 150 мг протягом 8 тиж. (1 дослідження)

Біль у животі 
не зменшується

ВР 0,6 
(від 0,4 до 0,8)

4 (184) Низька

Нейропатичний біль

Амітриптилін 75 (65–150) мг протягом 5 (4–8) тиж. 
(9 досліджень); дезипрамін 201 (160–250) мг 
протягом 6 (6–8) тиж. (3 дослідження); іміпрамін 
150 мг протягом 4 тиж. (1 дослідження); мапротилін 
75 мг протягом 4 тиж. (1 дослідження); нортриптилін 
100 мг протягом 9 тиж. (1 дослідження)

Зменшення 
болю на ≥ 30 %

ВР 3,4 
(від 2,1 до 5,5)

14 (948) Низька

Хронічний головний 
біль напруги

Амітриптилін 100 (50–150) мг протягом 
12 (8–26) тиж.

Частота 
головного болю 

(дні)

СР -4,8 
(від -6,6 до -3)

4 (197) Низька

Примітки: ДІ —  довірчий інтервал; СР —  середня різниця; ВР —  відношення ризиків.

Адаптовано згідно з G. E. Ferreira et al. Efficacy, safety, and tolerability of antidepressants for pain in adults: overview of systematic reviews. BMJ. 2023 Feb 1. Vol. 380: e072415.
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фіброміалгії (Moore et al., 2015), ревматоїдного  артриту 
(Richards et al., 2011) і радикуліту (Ferreira et al., 2021). 
Докази для атипових АД та ІMAO були неаргументова-
ними щодо фіброміалгії (Welsch et al., 2018; Tort et al., 
2012).

Аналіз безпеки й переносимості
Більшість даних щодо безпеки та переносимості були 

неточними. Автори зазначають, що СІЗЗСН, імовірно, 
підвищують ризик будь-якої несприятливої події у паці-
єнтів із болем, спричиненим хіміотерапією, і з болем 
у спині, ішіасом та остеоартритом (за об’єднаними 
 даними для всіх трьох станів), але не в осіб із післяопера-
ційним чи головним болем напруги. Застосування ТЦА 
підвищує ризик таких побічних ефектів, як  функціональна 
диспепсія, синдром подразненого кишківника, гострий 
мукозит слизової оболонки порожнини рота,  вульводинія 
та головний біль напруги. NDRI підвищували ризик 
побіч них дій у пацієнтів із болем у спині лише в одному 
дослідженні.  Оцінки щодо СІЗЗС, тетрациклічних / 
атипо вих АД та ІМАО були неточними.

Пацієнти переносили СІЗЗСН гірше, ніж плацебо, 
за даними оглядів про біль у спині, радикуліт та остео-
артрит (комбіновані дані) (Ferreira et al., 2021), функціо-
нальну диспепсію (Ford et al., 2021), нейропатичний біль 
(Caruso et al., 2019) та фіброміалгії (Welsch et al., 2018). 

Для СІЗЗС, ТЦА та тетрациклічних / атипових АД 
лише огляди щодо функціональної диспепсії (Ford et al., 
2021), нейропатичного (Finnerup et al., 2015) та  головного 
болю напруги (Jackson et al., 2017) продемонстрували 
 гіршу переносимість порівняно з плацебо відповідно.

Обговорення
Автори зазначають, що огляд дав змогу узагальнити 

докази щодо ефективності, безпеки та переносимості АД 
за 26 больових станів. Доказів високої якості щодо ефек-
тивності антидепресантів не надано. Тоді як докази 
 помірної якості підтверджують ефективність СІЗЗСН 
(пере важно дулоксетину в середніх дозах 60–120 мг) для 
лікування болю в спині, фіброміалгії, післяопераційного 
та нейропатичного болю. 

Докази низької якості свідчать, що: СІЗЗСН були 
ефективними для зменшення болю, спричиненого тера-
пією інгібіторами ароматази за раку молочної залози, 
супут нього хронічного болю при депресії та болю при 
остео артриті колінного суглоба; СІЗЗС (переважно паро-
ксетин у середній дозі 20 мг) були ефективними для паці-
єнтів із депресією та супутнім хронічним болем; ТЦА 
були  дієвими за синдрому подразненого кишківника, 
нейро патичного та хронічного головному болю напруги. 

Отримано також докази помірної якості щодо неефек-
тивності ТЦА при функціональній диспепсії та докази 
низької якості щодо неефективності СІЗЗС при болю 
в спині, фіброміалгії, функціональній диспепсії та некар-
діальному болю в грудях. Для інших 26 порівнянь  докази 
ефективності АД мали непереконливий характер.

G. E. Ferreira et al. зазначають, що використання АД 
у країнах Організації економічного співробітництва 
та розвитку подвоїлося за 2000–2015 рр., вважається, 
що застосування цих препаратів поза затвердженими 
показаннями для знеболювання є чинником, що сприяє 
 такому збільшенню (OECD, 2017). 

Призначення АД схвалено лише для кількох больових 
станів. Наприклад, у Великій Британії та Австралії діабе-
тичний нейропатичний біль є єдиним больовим  станом, 
для лікування якого схвалений СІЗЗСН дулоксетин. 

У США Управління з контролю за якістю харчових 
продуктів і лікарських засобів схвалило застосування 
 дулоксетину для лікування фіброміалгії та хронічного 
м’язово-скелетного болю (FDA, 2021). 

Амітриптилін рекомендований у Великій Британії для 
лікування нейропатичного болю та  профілактичного 
 лікування головного болю напруги й мігрені, тоді 
як в Австра лії він не схвалений для застосування за будь-
яких больових станів. 

ТЦА є найчастіше застосовуваними АД для лікування 
болю; 74 % призначень АД для лікування болю стосу-
ються саме ТЦА (Wong et al., 2016). Їх дію автори оціню-
вали за 14 станів, отримавши докази ефективності лише 
за трьох із них, причому низької якості. А за решти 11 
станів ТЦА були або неефективними (докази помірної 
якості), або непереконливими. 

До того ж, як зазначають дослідники, використання 
 ліків,  зокрема АД, не за показаннями, пов’язане з вищою 
частотою побічних ефектів. 

Зрештою автори огляду підсумували, що більшість оці-
нок  безпеки та переносимості, на жаль, мали неінформа-
тивний характер через невеликі розміри вибірок (загаль-
ний розмір вибірки був < 300 пацієнтів для ~ 66 % оцінок 
безпеки та переносимості).

Висновки
Основним результатом дослідження автори вважають 

отримання доказів ефективності АД в 11 (26 %) із 42 по-
рівнянь, що увійшли до аналізу даних систематичних 
 оглядів, у семи (64 %) із яких досліджували ефективність 
СІЗЗСН. 

У чотирьох (37 %) порівняннях, за результатами яких 
АД були ефективними, отримано докази помірної  якості: 
щодо ефективності СІЗЗСН (переважно дулоксетину) 
для лікування болю в спині, фіброміалгії, післяоперацій-
ного та нейропатичного болю. Результати 31 (74 %) 
 порівняння ефективності АД свідчать, що вони були або 
неефективними, або докази їхньої дії мали непереконли-
вий характер. 

Автори наголошують, що отримані результати свідчать 
про необхідність більш зваженого підходу до  призначення 
АД для лікування пацієнтів із больовим синдромом.

Підготувала Наталія Купко
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Розлади сну в осіб похилого віку: 

фокус на хворобі Паркінсона

Розлади сну в осіб похилого віку зумовлені загальним погіршенням 
стану здоров’я з віком. Зокрема, на якість сну представників цієї 
популяції має вплив зростання частоти хвороби Паркінсона, 
серцево-судинних захворювань, гормонального дисбалансу тощо. 
До вашої уваги представлено огляд публікації R. G. Beran «Sleep 
disorders in older people with special focus on Рarkinson’s disease» 
видання OBM Geriatrics (2022; 6 (3). DOI:10.21926/obm.geriatr.2203204), 
присвяченої аналізу порушень сну, зумовлених хворобою Паркінсона.

Кількість проблем зі здоров’ям експонен-
ціально збільшується з віком (Maresova 
et al., 2019; Dovenmuehle et al., 1961). 

 Зокрема, зі старінням організму зростає кумуля-
тивний вплив пошкоджень на молекулярному 
та клітинному рівнях, що спричиняє постійне зни-
ження фізичної та розумової працездатності, 
збільшення частоти захворювань та їх наслідків 
(Liguori et al., 2018; Li et al., 2021; Franceschi et al., 
2018). До того ж із віком проблеми зі сном стають 
більш поширеними (Wolkove et al., 2007; Lavoie 
et al., 2018).

Серед пов’язаних із розладами сну стани,  час тота 
й тяжкість яких теж зростає з віком:

• хвороба Паркінсона (ХП) (Wolkove et al., 
2007; Suzuki et al., 2011);

• ожиріння (Lavoie et al., 2018);
• деменція (Kinnunen et al., 2017);
• простатизм —  синдром порушення сечо-

випускання та розладів інших функцій орга-
нізму, зумовлених раком або доброякісним 
збільшенням простати (Sigurdardottir et al., 
2013; Chartier-Kastler et al., 2012);

• гормональний дисбаланс як у жінок, так 
і у чоловіків (Pengo et al., 2018; Wittert, 
2014);

• інсульт (спричинений обструктивним апное 
уві сні або серцевими / емболічними причи-
нами (McDermott et al., 2018; Ferre et al., 2013);

• цукровий діабет (Mikołajczyk-Solińska et al., 
2020).

Але навіть цей далеко не повний перелік свід-
чить, що проб лема розладів сну в осіб похилого 
віку охоп люює майже всю геріатричну  медицину 
і, на  думку R. G. Beran (2022), її аналіз вимагає 
 обширної монографії. 

Тому автор статті зосередився  виключно на роз-
ладах сну, які виникають у літніх осіб із ХП, але 
при цьому торкнувся багатьох зазначених вище 
станів, оскільки вони взаємопов’язані.

Що являє собою хвороба Паркінсона?
Клінічний діагноз «ідіопатична ХП» встанов-

люють за наявності принаймні двох із таких  ознак, 
як брадикінезія, м’язова ригідність, тремор, неста-
більність і порушення ходи (Massano and Bhatia, 
2012; Marsili et al., 2018). 

На думку деяких фахівців, ідіопатична ХП, 
на відміну від симптоматичного паркінсонізму, 
є ознакою старіння, зумовленим дегенерацією клі-
тин чорної субстанції, які продукують дофамін. 
При цьому пізній початок терапії леводопою при-
зводить до втрати відповідних рецепторів (Chow-
Chuen and Beran, 2019; Beran, 2020; 2021).

ХП пов’язана з низкою порушень сну, зумовле-
них різними причинами, зокрема:

• розладом поведінки у фазі швидкого (rapid 
eye movement —  REM) сну, який може 
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передувати діагностуванню ХП (Tekriwal et al., 
2014);

• апное уві сні (Yeh et al., 2016; Shafqat et al., 2017);
• депресією та афективними розладами (Borek et al., 

2006; Kay et al., 2018);
• нічними моторними порушеннями (Zuzuárregui, 

2020);
• ніктурією (Batla et al., 2016);
• синдромом неспокійних ніг (Suzuki et al., 2017; Bruin 

et al., 2012);
• надмірною денною сонливістю (Poryazova et al., 

2010).

Розлад поведінки 
у фазі швидкого сну

Розлад поведінки у фазі REM-сну —  це парасомнія, 
пов’язана з фазою швидкого сну, за якої людина втрачає 
притаманну сну атонію і бачить яскраві, часто тривожні 
сни, що можуть супроводжуватися простими або склад-
ними поведінковими розладами, зумовленими цими сно-
видіннями (Franceschi et al., 2018; Hu, 2020). 

Як зазначають дослідники, розлади поведінки у фазі 
REM-сну можуть бути поширенішими у чоловіків, хоча 
деякі дослідження продемонстрували, що вони з одна-
ковою частотою трапляються в представників обох ста-
тей (Haba-Rubio et al., 2018; Hu, 2020). 

Зокрема, повідомлялося, що вони посилюються через 
вплив деяких хімічних речовин (розчинників), травм го-
лови, ожиріння, застосування антидепресантів та анти-
психотичних препаратів, куріння в анамнезі (хоча ХП 
є одним із небагатьох станів, які вважаються менш по-
ширеними серед курців) (Barber et al., 2017; Haba-Rubio 
et al., 2018; Mappin-Kasirer et al., 2020). 

Із ХП пов’язані як розлади поведінки у фазі REM- сну, 
так і мутації гена лізосомального ферменту глюкоцеребро-
зидази (GBA) (Gan-Or et al., 2015). 

Відносний ризик (ВР) розвитку таких розладів 
для носіїв мутацій гена GBA становив 6,24 (10,2 % 
у  пацієнтів  проти 1,8 % у контрольній групі, p < 0,0001), 
а в  пацієнтів із ХП, які були носіями таких мутацій, ВР 
дорівнював 3,13 (p = 0,039). 

Ці результати демонструють, що поєднання генетич-
них і продромальних даних може допомагати виявляти 
осіб, схильних до ХП (Gan-Or et al., 2015). 

Хоча мутації гена GBA поширеніші у пацієнтів із роз-
ладами поведінки у фазі REM-сну, у них не виявлено 
жодних мутацій гена збагаченої лейциновими повто-
рами кінази 2 (LRRK2). 

Пацієнти з такими розладами сну мають порушення 
низки клінічних показників, що відповідають продро-
мальному періоду ХП і свідчать про тяжчий немоторний 
підтип захворювання. Клінічна стратифікація  ризику 
потенціально може полегшити виявлення пацієнтів 
із вищим ризиком для вчасного призначення нейро-
протекторних втручань (Barber et al., 2017). 

Вважається, що наявність розладів поведінки у фазі 
REM-сну пов’язана з продромальним періодом як ХП, 
так і деменції з тільцями Леві та множинної системної 
атрофії, причому в більшості таких випадків наявна 
α-синуклеїнопатія (Boeve et al., 2013; Hu, 2020).

Якщо особи з таким розладом прокидаються у фазі 
REM-сну, то, як правило, повністю пригадують зміст 
сновидіння, якщо ж не виходять зі стану «сну», 
то не мати муть спогадів ні про сновидіння, ні про те, 
що відбулося під час нього (Hu, 2020). 

Агресивна поведінка може виникати у фазі REM- 
сну, зокрема удари руками й ногами або навіть  спроби 
 задушення з вокалізацією (різноманітними криками або 
 навіть сміхом) (Boeve, 2010; Olson et al., 2000). 

В одному дослідженні третина пацієнтів із подібними 
розладами завдавали травм собі, а дві третини —  своїм 
партнерам (Olson et al., 2000).

Наприклад, у Великій Британії трапився випадок, 
коли чоловік убив свою дружину під час REM-сну і вва-
жався невинним через розлад, який виключав наявність 
злочинного наміру (mens rea) або діяння (actus rea) 
(Morris, 2009).

Як зазначає автор, що між розладами поведінки у фазі 
REM-сну і нейродегенеративними захворюваннями 
є сильна асоціація, особливо з ХП, першою ознакою якої 
може бути саме такий розлад; це потребує ретельного 
спостереження за пацієнтами, які звертаються по допо-
могу з приводу подібного розладу (Olson et al., 2000). 

Застосування нейровізуалізації методом магнітно- 
резонансної та комп’ютерної томографії навряд чи до-
поможе оцінити стан пацієнта в належний спосіб (Olson 
et al., 2000). Проте застосування складнішої методики 
позитронно-емісійної томографії з використанням радіо-
активного індикатора [11C] дегідротетрабеназину під-
твердило наявність патології, яка переважно  стосується 
ядра мосту (Valli et al., 2021). 

Досі незрозуміло, чи є денервація дофамінергічних 
нейронів у стріатумі більш виразною у пацієнтів із ХП 
і розладами поведінки у фазі REM-сну, ніж в осіб із ХП, 
але без подібних розладів (Valli et al., 2021). 

Так, дослідження везикулярного транспортера 
моно амінів 2 (VMAT2), який є маркером іннервації 
 дофамінергічних нейронів нігростріатуму,  засвідчило, 
що у пацієнтів із ХП та розладами поведінки у фазі 
REM-сну доступність VMAT2 у путамені,  вентральному 
стріатумі та блідій кулі (але не в чорній субстанції 
або субталамусі) була нижчою, ніж у здорових осіб 
контроль ної групи. 

Порівняння з результатами пацієнтів із ХП, які 
не страждали на подібні розлади сну, підтвердило, 
що VMAT2 і денервація  дофамінергічних нейронів стріа-
туму загалом суттєво не позначаються на пато фізіології 
цих розладів у пацієнтів із ХП (Valli et al., 2021).

Ведення пацієнтів із розладами поведінки у фазі 
REM-сну має бути зосередженим не лише на безпеці, 
а й захисті як пацієнта, так і, в разі потреби, їх  партнерів 
по сну (Hu, 2020). 

Можливе призначення таких препаратів, як кломі-
прамін, селегілін і фенелзин (Hoque and Chesson, 2010). 
Підтверджено ефективність клоназепаму та мелатоніну, 
хоча вони можуть спричиняти небажані побічні ефекти, 
як-от денна сонливість, сплутаність свідомості та ймо-
вірність падінь (Hu, 2020). 

Хоча недавнє дослідження не підтвердило ефектив-
ність мелатоніну, тому препаратом вибору вважається 
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клоназепам, застосування якого починають із низької 
дози (0,25 мг перед сном) і титрують за потреби до 2 г 
перед сном (Gilat et al., 2020; Hu, 2020).

Обструктивне апное уві сні 
та хвороба Паркінсона

І апное уві сні, і ХП стають поширенішими з віком 
та пов’язані з окиснювальним стресом і запаленням 
(Miller et al., 2009; Sheu et al., 2015). 

Дані досліджень про підвищення частоти апное уві 
сні за наявності ХП є суперечливими (Shpirer et al., 2006; 
De Cock et al., 2010; Yong et al., 2011). 

У контрольованому дослідженні із застосуванням 
полі сомнографії фіксували скорочення сну та зміну його 
архітектури в пацієнтів азійського походження із ХП 
(Yong et al., 2011). 

Зменшення тривалості сну було пов’язане з настан-
ням похилого віку і прийманням леводопи (при тому, 
що дози леводопи часто збільшують із віком), але час-
тота нічних пробуджень, первинних розладів сну та ано-
мальної сонливості не збільшувалася в пацієнтів 
азійського походження із ХП, що порушує питання про 
вплив етнічних / генетичних чинників (Brooks, 2008; 
Yong et al., 2011).

На думку низки дослідників, апное уві сні не є проб-
лемою клінічної значущості при ХП, а надмірна  денна 
сонливість може бути більше пов’язана з ніктурією 
та когнітивними порушеннями, які також  посилюються 
з віком (De Cock et al., 2010; Haddad et al., 2020). 

Так, R. G. Beran, спираючись на особистий клінічний 
 досвід, вважає, що серед тих, хто страждає на ХП, спо-
стерігається значне збільшення частоти апное уві сні. 
Проте детальний аналіз даних контрольованого дослі-
дження засвідчив, що пацієнти з ХП мали нижчу ефек-
тивність сну, коротшу стадію REM-сну і що  ознаки 
надмірної денної сонливості є багатофакторними й реа-
гують на терапію клоназепамом, яка сприяє зменшенню 
втомлюваності осіб із ХП (попри те, що сонливість є по-
бічним ефектом терапії клоназепамом) (Shpirer et al., 
2006; Hu, 2020). 

Розлади дихання уві сні, пере важно апное, є досить по-
ширеними при ХП і корелю ють із тяжкістю  захворювання 
(Maria et al., 2003).

Доведено, що застосування постійного позитивного 
тиску в дихальних шляхах (Continuous Positive Airway 
Pressure —  CPAP) є корисним для пацієнтів із ХП та об-
структивним апное уві сні, оскільки сприяє зниженню 
збудження та денної сонливості (Neikrug et al., 2014). 

Обструктивне апное уві сні пов’язане зі збільшенням 
частоти немоторних симптомів за ХП, особливо когні-
тивної дисфункції, у розвитку якої апное може відігра-
вати основну роль. Це підтверджує корисність засто-
сування полісомнографії та раннього втручання 
у паці єнтів із ХП (Kaminska et al., 2015).

Депресія та афективні розлади
Не викликає сумніву, що депресія та афективні роз-

лади чинять негативний вплив на сон (Li et al., 2021; 
Franzen and Buysse, 2022). Крім того, тяжкість як депре-
сії, так і ХП посилюється з віком (Marsh, 2013). 

Відомо, що депресія позначається на багатьох  аспектах 
ХП та на якості життя пацієнтів із ХП (Marsh, 2013). 
Тож раннє втручання щодо обмеження впливу  депресії 
та афективних розладів забезпечує довгострокову 
 користь для осіб із ХП (Marsh, 2013). 

За даними дослідження з подальшим періодом спосте-
реження, яке тривало два десятиліття, депресія  навіть 
може бути дуже раннім продромальним симптомом ХП 
або чинником ризику (Gustafsson et al., 2015). 

У будь-якому разі раннє лікування афективних розла-
дів значуще поліпшує режим сну осіб із ХП (Chikatimalla 
et al., 2022).

Нічні моторні розлади в пацієнтів 
із хворобою Паркінсона

Майже 70 % осіб із ХП повідомляють про нічні пору-
шення в межах чотирьох основних категорій: 

1) моторні симптоми, пов’язані з ХП (нічна акінезія, 
рання ранкова дистонія, болісні судоми, тремор, труд-
нощі з перевертанням у ліжку); 

2)  нічні розлади, пов’язані з лікуванням; 
3) психіатричні симптоми, (галюцинації, яскраві сно-

видіння, депресія, деменція, безсоння, психози та  панічні 
атаки); 

4) інші розлади сну (Barone et al., 2004). 
Деякі нічні моторні розлади, із якими стикаються  особи 

із ХП, як-от синдром неспокійних ніг і періодичні рухи 
кінцівок уві сні, можна контролювати за допомогою 
 дофамінергічних препаратів, тоді як безсоння та денну 
сонливість можна зменшити, знизивши рівень дофамін-
ергічної стимуляції (Barone et al., 2004). 

Отже, клініцисту необхідно критично оцінювати як на-
явну симптоматику, так і ймовірну етіологію нічного роз-
ладу, який переважає, щоб забезпечити оптимальне ліку-
вання.

Нічні моторні порушення є поширеною причиною 
проблем із режимом сну та негативного впливу на якість 
життя пацієнтів із ХП (Menza et al., 2010). 

Відповідне лікування визначається характером пору-
шень та їх причинами. Оскільки певні чинники, які 
 лежать в основі порушень, можуть бути  конкурентними, 
клініцистам слід ретельно встановлювати точну при-
чину, перш ніж призначати відповідне лікування (Menza 
et al., 2010).

Ніктурія
Однією з основних причин порушень сну у віковій 

групі, яка охоплює основну частину пацієнтів із ХП, 
особ ливо в чоловіків похилого віку з простатизмом 
і в жінок у постменопаузі, є ніктурія. Вона  визначається 
як потреба в сечовипусканні принаймні щоночі під час 
періоду сну і є клінічно значущою, якщо виникає що-
найменше двічі на ніч. 

За повідомленнями, ніктурія уражає від 28 до 62 % 
осіб віком 70–80 років, негативно впливаючи на якість 
життя та перешкоджаючи якіс ному сну.  Патофізіологія 
ніктурії є багатофакторною і зазвичай пов’язана з полі-
урією (загальною або нічною), зменшенням ємності 
сечо вого міхура або збільшенням споживання рідини 
(Oelke et al., 2017).
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Це один із найпоширеніших немоторних симптомів 
в осіб із ХП, причини якого подібні до таких у загальній 
популяції (Smith et al., 2015; Oelke et al., 2017). 

Оцінювання стану пацієнтів із ХП та ніктурією 
 потребує визначення анамнезу, проведення аналізу 
сечі та, можливо, ультразвукового й уродинамічного 
досліджень для з’ясування етіології симптомів з боку 
нижніх сечових шляхів і виключення супутньої пато-
логії,  як-от обструкції вихідного отвору сечового  міхура 
(Smith et al., 2015). 

Антимускаринові препарати є засобами першої лінії 
лікування за наявності гіперактивного сечового міхура. 
Слід пам’ятати, що необхідна обережність при застосу-
ванні цих препаратів у пацієнтів, схильних до когнітив-
них порушень, зокрема в осіб із ХП. Для лікування ніч-
ної поліурії є ефективним десмопресин (Rezakhaniha 
et al., 2011). 

Лікування ніктурії у пацієнтів із ХП вимагає індивіду-
ального підходу, що залежить від чіткого розуміння 
 повної картини захворювання (Rezakhaniha et al., 2011).

Синдром неспокійних ніг
Дискусія щодо етіологічного зв’язку ХП і синдрому 

неспокійних ніг триває, оскільки лікування дофамін-
ергічними препаратами є ефективним за обох цих невро-
логічних розладів. 

Є дані, які свідчать, що нігростріарна система, голов-
ним чином залучена до розвитку ХП, уражається також 
за синдрому неспокійних ніг; можливий зв’язок остан-
нього з мутацією гена, що кодує білок паркін. З  іншого 
боку, відомо про різну роль заліза в розвитку цього син-
дрому та ХП (Peeraully and Tan, 2012). 

Як зазначають дослідники, підвищений вміст  заліза 
в чорній субстанції призводить до окиснювального 
 стресу за ХП, тоді як синдром неспокійних ніг пов’я-
заний із відносним дефіцитом заліза, за якого рівень 
 феритину та заміщення заліза використовують для моні-
торингу успішності лікування (Peeraully and Tan, 2012; 
Trotti and Becker, 2019). 

Полісомногафія може підтверджувати наявність 
 періодичних рухів кінцівок уві сні, які також порушують 
режим сну та є поширеним явищем у пацієнтів із ХП, 
але можуть просто співіснувати, не будучи  пов’язаними 
(Sieminski et al., 2017).

Надмірна денна сонливість
Надмірна денна сонливість часто виникають у паці-

єнтів із ХП та інколи має ознаки, що нагадують нарко-
лепсію. R. Poryazova et al. (2010) провели дослідження 
за участю 30 пацієнтів із ХП і надмірною денною сон-
ливістю, застосовуючи шкалу сонливості Епворта (ESS), 
тест множинної латентності сну (MSLT) і відеополі-
сомнографію, а для трьох пацієнтів визначили рівні гіпо-
кретину-1 у спинномозковій рідині. Зокрема, 17 паці-
єнтів (> 50 %) мали показник за ESS < 10; результати 

MSLT становили < 5 хвилин у 11 пацієнтів (> 35 %); 
встановлено негативну кореляцію між показниками ESS 
і MSLT; у жодного з 11 пацієнтів із результатом MSLT 
< 5 хвилин не спостерігалося патерну REM-фази сну; 
рівні гіпокретину в усіх трьох пацієнтів були в межах 
норми. 

Пацієнти з надмірною денною сонливістю приймали 
вищі дози ліків, що вказувало на більш серйозне за-
хворювання; у них частіше траплялися апное уві сні 
та симптоми виснаження, що також свідчило про  тяжчу 
стадію ХП. Вчені дійшли висновку, що надмірна денна 
сонливість за ХП має мультифакторну природу, не пов’я-
зана з нарколепсією та характерна для пізніх стадій ХП 
(Poryazova et al., 2010).

Значною мірою підхід до медикаментозного  лікування 
пацієнтів із надмірною денною сонливістю залежить від 
належного збору анамнезу, який має з’ясувати низку 
 моментів, а саме: 

• дотримання гігієни сну, виникнення безсоння з будь-
якої причини; 

• наявність симптомів, що вказують на апное уві сні, 
як-от хропіння; 

• розлади поведінки у фазі REM-сну з яскравими сно-
видіннями або різноманітними діями; 

• зміни добового ритму; 
• емоційний статус (наявність депресії та змін на-

строю); 
• синдром неспокійних ніг або періодичних рухів кін-

цівок уві сні чи під час неспання (Bruin et al., 2012). 
Після встановлення діагнозу можуть бути застосо вані 

такі підходи, як світлотерапія, яка, на додаток до фар-
макотерапії, може поліпшити рухові функції та змен-
шити ознаки депресії; поради щодо гігієни сну;  обережне 
використання дофамінергічних препаратів, а також сно-
дійних чи седативних засобів, коли це доречно (Bruin 
et al., 2012). 

На думку R. G. Beran, нині бракує даних контрольова-
них досліджень, на підставі яких можна розробити 
 обґрунтовані рекомендації щодо лікування розладів сну 
та неспання за ХП.

 Висновки
Підсумовуючи, R. G. Beran робить висновок, що до-

слідження ХП є ідеальною платформою для оціню-
вання розладів сну в осіб похилого віку. Це зумовлено 
тим, що ідіопатична ХП є, по суті, станом, притаманним 
 літнім людям. 

Мета огляду —  акцентувати увагу на широкому взаємо-
зв’язку різних розладів сну в пацієнтів із ХП, зокрема роз-
ладів поведінки у фазі REM-сну, апное уві сні, афектив-
них порушень, ніктурії та надмірної денної сонли вості, 
а також запропонувати концепцію розуміння під ходів 
до лікування цієї популяції.

Підготувала Наталія Купко
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Можливості корекції розладів сну в осіб похилого віку в умовах стресу

Більшість осіб літнього віку (≥ 65 

років) страждає від безсоння, а скар-

ги на безсоння, яке істотно знижує 

якість  життя, є для них  майже за-

гальними, проте часто вони не отри-

мують належного  лікування (Kamel 

and Gammack, 2006). Безсоння є се-

рйозною проблемою з негативни-

ми наслідками для багатьох аспектів 

життєдіяльності. До того ж у старе-

чому віці диссомнія часто супроводжу-

ється зниженням пам’яті, фізичної 

активності,  концентрації  уваги. 

Ускладнюється перебіг сома тичних 

хвороб, збільшується ризик побуто-

вих травм, втрачається спроможність 

до самостійного обслуговування 

(Bernert et al., 2014).

Серед причин безсоння в осіб 

літнього віку: первинні розлади сну 

(апное уві сні, синдроми неспокійних 

ніг і періодичних  рухів кінцівок, роз-

лади  циркадного  ритму тощо); гострі 

та хронічні захворювання (алергія; 

біль [артрит, м’язово-скелетний 

біль]; серцево- судинні  захворювання; 

хвороби дихальної системи; по-

рушення мета болізму; шлунково- 

кишкові захворювання; порушення 

сечовипускання; психічні захворю-

вання [депресія,  тривога, психоз, 

делірій, алко голізм]; невро логічні 

роз лади [хвороба  Альцгеймера, хво-

роба Паркінсона, церебро васкулярні 

захворювання, епілеп сія] тощо); 

поведінкові причини та психологічні  / 

фізичні стре сори (денний сон, не-

достатня фізична активність вдень, 

стреси тощо); екологічні  причини 

(шум, світло, некомфортна темпе-

ратура тощо); медичні препарати 

(антидепре санти, антигіпертензивні 

та протипаркінсонічні засоби тощо) 

(Suzuki et al., 2017).

Тривалість інсомнії зазвичай 

 зумовлена її причинами. Епізодична 

інсомнія (до тижня) найчастіше 

виникає внаслідок емоційних стресів, 

порушень режиму дня, соматичної 

патології. Коротко часна (2–3 тиж.) —  

 через роз лади адаптації, стресові 

ситуації, загострення хронічних 

 захворювань, больовий синдром, 

 шкірні захворювання зі свербе-

жем тощо. Найчастіше  причинами 

хронічної інсомнії (> 3 тиж.) є  психічні 

розлади, зловживання психоактив-

ними речовинами, побічна дія  ліків 

(Khaustova, 2015).

В умовах воєнного стану чинник 

стресу стає чи не найважливішим 

серед причин розладів сну в осіб 

літнього віку, зумовлю ючи різке зни-

ження якості  життя. Тому особливої 

актуальності набуває пошук ефектив-

них і безпечних підходів до лікування 

безсоння в представників цієї групи 

(як нефармакологічних, так і медика-

ментозних). 

Зокрема, до перших належать на-

вчання гігієни сну,  регулярна фізична 

активність,  належне  облаштування 

місця сну,  здорове харчування, 

обмеження споживання  рідини 

тощо. Якщо  цього  недостатньо, 

необхідно  розглянути можливість 

фармакотерапії. Снодійні  препарати 

варто засто совувати у  невеликих 

 терапевтичних дозах і коротко-

часними  курсами. Особи  літнього віку 

зазвичай страждають на множинні 

хронічні захворювання і прийма-

ють низку лікарських препаратів, 

тому особливу  увагу слід приді ляти 

безпеці снодій ного засобу.

Для подолання стресу та поліп шення 

якості сну з успіхом застосовують пре-

парат на основі  природних компонентів 

 Ньюрексан® («ХеельГмбХ», Німеччина). 

Препарат містить низькоконцентровані 

екстракти вівса (Avena sativa), кави 

(Coffea arabica), пасифлори (Passiflora 

incarnata), розчин мінеральної 

солі валеріанової кислоти (Zincum 

isovalerianicum). 

Показаннями для  застосування пре-

парату Ньюрексан®, який випускається 

у формі таблеток для розсмокту вання 

в ротовій  порожнині, є розлади сну 

та підвищена нер вова збудливість; 

 необхідно вживати по 1 таблетці тричі 

на добу, за 15–20 хв до або  через 

 годину після їди.

Дані обсерваційного  дослідження 

за  участю осіб із клінічними озна-

ками нервозності підтвердили 

антистресову д ію препа рату 

без побічних ефектів. Зокрема, 

підсумковий бал для оцінювання 

нервозності / занепокоєння зни зився 

з 19,0 ± 6,1 на початковому рівні 

до 7,4 ± 6,8 наприкінці спостере ження 

(Hubner et al., 2009).

Результати відкритого проспек-

тивного дослідження за  участю 409 

осіб із безсонням віком 18–75 років 

засвідчили, що 28-денний курс при-

ймання Ньюрексану сприяв значу-

щому (на 2,2 ± 1,6 год) збільшенню 

тривалості сну та зменшенню денної 

втоми (Waldschütz and Klein, 2008).

C. J. Davis et al. (2022) до слід жували 

дію Ньюрексану щодо зменшення 

ознак гострої інсомнії, спричиненої 

стресом, на тваринній моделі з нейро-

мережами та електрофізіологічними 

корелятами, які відповідали різним 

станам безсоння людини. Вказаний 

препарат, як зазначають дослідники, 

сприяв швидшому заси нанню 

в умовах  стресу, скоро ченню часу 

 неспання та збільшенню кількості 

епізодів сну без  швидких рухів 

очей порівняно з  контрольною гру-

пою,  чинив снодійний ефект і змен-

шував  ознаки гострого без соння, 

 зумовленого стресом. 

За даними рандомізованого по-

двійного сліпого контрольованого 

плацебо дослідження, Ньюрексан® 

сприяв  зменшенню функціональної 

зв’язності пре фронтальної кори 

та  посиленню зв’язку між нею 

та лівим центромедіальним мигдале-

подібним  тілом у здорових осіб 

із легким або помірним хронічним 

стресом, що свідчить про вплив 

препа рату на регуляцію емоцій 

і реакцію на стрес (Chand et al., 2022). 

Отже, Ньюрексан® є ефективним 

засобом для зменшення  наслідків 

стресу та поліпшення  якості сну, 

який завдяки природним компонен-

там є безпечним і може застосову-

ватися для лікування розладів сну 

в осіб літнього віку.

Підготувала Наталія Купко





НЕЙРОNEWS©

50

Пол Булен,
Утрехтський Університет, Національний центр психотравми, 

Нідерланди

Затяжна реакція горя: природа, 

чинники ризику, діагностика 

і когнітивно-поведінкова терапія

Більшість осіб, які пережили втрату близьких, 
проходять процес нормальної адаптації до но-
вих умов життя без померлої  людини, однак 

у деяких випадках переживання втрати буде патоло-
гічним і  супроводжуватиметься проблемами з пси-
хічним здоров’ям. В основі горя лежить дистрес роз-
луки —  стан, що супроводжується різноманіттям 
важких пере живань та емоцій, пов’язаних із втратою. 
Такий процес пристосування до втрати  часто опису-
ють як поетапний, проте варто  розуміти, що не існує 
єдиного для всіх способу та  порядку  горювання. 

У процесі горювання людина стикається з реаль-
ністю  втрати, дозво ляє собі відчувати важкі емоції, 
переживає їх та поступово повертається до звично-
го функціонування, адаптуючись до нової реально-
сті, де немає близької людини. Дистрес розлуки, який 
охоплює емоційні,  когнітивні та поведінкова еле-
менти, є нормальною реакцією на  втрату. Проте якщо 
він продовжується протягом тривалого часу та пору-
шує нормальне  функціонування  особи,  варто 
 розглянути можливість трансформації нормаль ного 
горю вання у пато логічне, яке  представлене у МКХ-11 
та  DSM-5-TR як розлад тривалого горя (РТГ).

Люди, які пережили втрату, можуть страждати 
на пост травматичний стресовий розлад (ПТСР) або 
депресію, тому ці стани варто розглядати за діагнос-
тики і як  окремі, так і супутні до РТГ.  Попри схожість 
симптомів РТГ, ПТСР та депресії, різницю між цими 
 станами було підтверджено у дослідженнях —     наявні 
важливі відмінності у сфері афективних переживань, 
феноменів  пам’яті, пове дінкової сфери.

У цій статті особливу увагу  приділено  впливу 
на процес горю вання таких чинників, як: якість сто-
сунків із втраченою людиною, обставини  втрати, 
ступінь відо мих чи уявних страждань  померлого 
родича, раптовість смерті та її насильницька при-
рода, події, що відбувалися після  смерті, додаткові 

чинники, що можуть мати вплив на  горювання 
в умовах війни. Під час виконання діагностики 
 психічного  стану людини, яка переживає горювання, 
для  виявлення РТГ може бути використано інстру-
ментарій для  самооцінки  травматичного горя плюс 
( TGI-SR+). Власне,  пункти опитуваль ника представ-
ляють усі критерії РТГ за  DSM-5-TR та МКХ-11. 
Психологічна допомога  людині у  стані здорового 
та пато логічного  горювання вирізняються. 

У  першому випадку доцільне надання підтримки, 
простору для історії  втрати та посилення корисних 
способів подолання. При РТГ допомога  спрямована 
на усунення бар’єрів, які перешкоджають здоро-
вому перебігу горя. Розглянуто когнітивно-пове-
дінкову модель РТГ:  ознаки РТГ відрізняються від 
нормального горювання не за  якістю, а за інтенсив-
ністю та тривалістю. Три взаємо пов’язані проце-
си сприяють переходу гострого горя у хронічну 
 форму: відсутність інтеграції втрати в межах на-
явних  уявлень, не адаптивні когніції та тривожне 
й депресивне уникнення.

Когнітивно-поведінкові втручання для полег-
шення РТГ зосереджені навколо інтеграції знань 
про реальність втрати з уявленнями людини про 
себе, життя та  робочу модель стосунків;  виявленні 
та зміні дез адаптивних когніцій; зменшенні три-
вожного  уникнення; зменшенні  депресивного 
уникнення. Зокрема, у когнітивно-поведінковій 
 терапії (КПТ) РТГ для вирішення цих питань 
застосовують експозицію, когнітивну реструкту-
ризацію, поведінкову активацію. Процес роботи 
з людиною, яка має РТГ, передбачає такі  етапи, 
як закладання  основ довірчої взаємодії, залучен-
ня підтримуючої особи з близького оточення для 
допомоги під час  роботи, власне КПТ-інтервен-
ції. Із додаткових втручань доцільним може бути 
додавання до роботи письмових завдань, уявних 
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розмов, терапев тичних ритуалів. Встановлено, що інтер-
венції КПТ ефективно зменшують РТГ, і така допомога 
може надаватися також у  режимі онлайн. Водночас КПТ 
при РТГ не є універсальним підходом: три завдання горю-
вання можуть вирішуватися у різному порядку, а втру-
чання адаптуються до потреб і можливостей пацієнта.

Здебільшого у тих, хто зіткнувся зі смертю близьких, 
не розвиваються серйозні та довготривалі психічні проб-
леми (Galatzer-Levy, Huang and Bonanno, 2018). Більшість 
таких осіб добре пристосовуються до втрати,  особливо 
якщо є достатньо психічних, соціальних та інших ресур-
сів, щоб включити втрату у свій внутрішній та зовнішній 
життєвий світ. Однак у деяких випадках смерть призво-
дить до серйозних проблем із психічним здоров’ям. 
Це ймовірніше, якщо люди зазнають раптових втрат, у не-
стабільних умовах, коли доводиться боротися з багатьма 
стресовими чинниками, а звичайні ресурси менш  доступні. 
Багато людей в Україні наразі перебувають у ситуаціях, 
коли вони стикаються із численними втратами у надзви-
чайно складних обставинах. 

У цій статті ми розглядаємо здорове горе та більш де-
тально обговорюємо природу, діагностику, чинники  ризику 
та лікування нездорового або проблемного горя, яке нині 
називається РТГ. Ми також представляємо когнітивно- 
поведінкову теорію, яка допомагає  зрозуміти проб лемні 
психологічні процеси, які беруть участь у  розвитку РТГ, 
і яка пропонує чіткі цілі для  лікувальних втручань, що мо-
жуть використовуватися для  полегшення болю осіб із РТГ.

Що таке горе?
Іноді горе визначається як те, що охоплює всі  емоційні, 

когнітивні та поведінкові реакції, які можуть виникнути піс-
ля смерті близької людини. Це загалом так. Але горе може 
поєднувати багато різних почуттів і реакцій, в його основі 
лежить дистрес від розлуки. 

Дистрес розлуки —  це стан гострого емоційного розладу, 
що виникає після смерті близької людини; він характери-
зується тугою, відчаєм і поглинанням у  думки про помер-
лого та  обставини втрати. Стан, за якого в деякі моменти 
реальність  втрати вторгається у свідомість, зумовлюючи 
інтенсивний біль, а в інші моменти ховається за невірою. 
Як пра вило, дистрес від розлуки поступово  зменшується, 
коли люди, які пережили  втрату, можуть примиритися 
з її незворотністю і поступово  зосередитися на думках, 
спогадах і  діяльності, не пов’язаних із втраченою люди-
ною (Boelen, 2016; Shear and Shair, 2005). 

Процес пристосування до втрати часто описують 
як  поетапний процес. Наприклад, спираючись на теорію 
 Кюблер-Росс було запропоновано, що люди, які пере жили 
втрату, проходять через послідовний процес запере чення, 
гніву, торгу, депресії і, зрештою, прийняття (Kübler- Ross and 
Kessler, 2005).  Це, однак, припускає, що існує стандарт того, 
як має відбуватися здорове горювання, і що відхилення від 
 цього стандарту вказують на ненормальний його процес. 
Хоча це не так: не існує єдиного способу переживання горя 
або єдиного порядку приписаних реакцій (Stroebe, Schut 
and Boerner, 2017).  Доцільніше було б сказати, що пережи-
вання втрати перед бачає виконання кількох завдань або ви-
кликів (Worden, 2009). Перше завдання полягає в тому, щоб 
 зіткнутися з реальністю втрати (а не поводитися так, ніби 

втрати не було або її можна виправити). Друге завдання по-
лягає в тому, щоб дозволити і опрацювати емоції, які  людина 
відчуває (а не придушувати ці почуття через страх або 
 сором). Третє завдання —  продовжувати  звичну соціальну, 
професійну, освітню та розважальну діяльність, яка поси-
лює відчуття сенсу та безперервності життя.

Етапи або завдання 
Горе —  це не про етапи. Це  робота над  завданнями. 

Змиритися з втратою означає, що людина має 
 прийняти реальність того, що сталося, дозволити 
 емоціям бути відчутими і продовжувати займатися 
важливою  для неї діяльністю якомога краще.

Патологічне горе та розлад 
тривалого горя 

Дистрес через розлуку є нормальною реакцією на  втрату. 
Він має емоційні, когнітивні та  поведінкові  елементи. Емо-
ційними елементами дистресу  розлуки є туга за втраченою 
людиною, сумування за нею та  відчуття певної загублено-
сті у світі без чіткого  якоря чи  маяка.  Іноді люди, які пере-
жили втрату, відчувають паніку та  відчай,  оскільки їх охоп-
лює глибоке відчуття порожнечі та не знають, як від неї 
врятуватися. 

Когнітивні елементи дистресу розлуки включають по-
чуття розгубленості щодо реальності  втрати. Вони  можуть 
відчувати, що людина просто тимчасово  пішла і незабаром 
повернеться. Іноді це супроводжується відчуттям, що хтось 
чує або бачить померлого. Плутанина може також стосува-
тися власних ролей та ідентичності. Мати може відчу вати 
розгубленість щодо своєї ролі в житті після  втрати єдиної 
дитини. Когнітивні елементи також включають заклопо-
таність думками про втрату та часті  яскраві  образи момен-
тів, пов’язаних зі смертю. Зокрема, поведінкові елементи 
ди стресу,  пов’язаного з  розлукою, включають поведінку, 
спрямовану на пошук  почуття близькості, наприклад, від-
відування місць, де  часто бував  померлий, створення вдома 
 такої атмо сфери, ніби він / вона може повернутися в будь-
який  момент, і « пошуки» його / її (при цьому  усвідомлюючи, 
що це марно). 

Дистрес через розлуку є нормальним у всіх формах, які 
він може мати. Однак він може перетворитися на розлад, 
пов’язаний із горем, якщо зберігатиметься протягом трива-
лого періоду часу і якщо домінує у психологічному функціо-
нуванні людини через багато місяців або років після втрати. 

В останніх редакціях Міжнародної класифікації хво-
роб (МКХ-11; ВООЗ, 2019) та Діагностичного і статис-
тичного посібника з психічних розладів (DSM-5-TR; 
АПА, 2022) додано нову діагностичну категорію, якою 
ми можемо позначити нездорове, стійке горе. Цей роз-
лад називається РТГ і  визначається як  наявність симпто-
мів дистресу розлуки (туга,  заклопотаність) та супутніх 
симптомів (порушення ідентичності, уникнення, гнів), 
що спричиняють інтенсивні, стійкі  психологічні страж-
дання та значні порушення у функціонуванні  людини. 

Критерії РТГ в МКХ-11 та DSM-5-TR багато в чому  схожі, 
але різняться за критерієм часу: РТГ у DSM-5-TR може бути 
діагностований після 12 міся ців після втрати, а РТГ 
у МКХ-11 —  після 6 місяців (Prigerson, Kakarala, Gang and 
Maciejewski, 2021).
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Існує схожість між симптомами РТГ та симптомами 
 посттравматичного стресового розладу (ПТСР) і  депресії, 
які також можуть виникати після втрати. Усім трьом 
 розладам притаманні труднощі з регулюванням негативних 
і позитивних емоцій. Усі три розлади характеризуються не-
гативними переконаннями щодо себе, майбутнього або  світу. 
Однак є і важливі відмінності. З  погляду емоцій, туга, праг-
нення до померлого і дистрес через розлуку є  центральними 
для РТГ, тривога є центральною для ПТСР, а низький 
 настрій і знижена здатність відчувати позитивні емоції — 
цент ральними для депресії. 

Щодо феноменів пам’яті, РТГ характеризується спога-
дами про померлого та обста вини, що призвели до  смерті, 
тоді як ПТСР — спогадами та небажаними думками, пов’я-
заними з конкретними подіями, які були загрозливими для 
себе або інших. Із погляду  поведінки, РТГ асоціюється 
з пове дінкою пошуку близькості, спрямованою на відчуття 
взаємодії з померлим. ПТСР  характеризується уникненням 
сигналів, які нагадують про загрозливу подію, та сповіща-
ють про те, що загроза може  повернутися. Ддя депресії 
 характерні бездіяльність і відстороненість. 

РТГ можна розглядати як хронічну акти вацію  системи 
прив’язаності (що зумовлює постійний пошук втраченої 
 людини); ПТСР передбачає хро нічну активацію  мережі 
страху (що зумовлює  всепроникне відчуття поточної за-
грози, підвищену пильність та уникнення); депресія —  
це хронічне порушення настрою та моти вації поведінки (під-
тримання  негативного самофокусу та відхід у себе). Різ ницю 
між РТГ, ПТСР та депресією було підтверджено в проведе-
них дослідженнях. Наприклад, мережевий факторний ана-
ліз та аналіз латентних класів засвідчили, що  симптоми РТГ, 
ПТСР та депресії являють  собою  різні явища (Djelantik et al., 
2020; Lenferink et al., 2021).  

Дані проспективних досліджень продемонстрували, 
що підвищена виразність симптомів РТГ прогнозує 
 погіршення стану здоров’я надалі (Boelen and Lenferink, 
2022). За даними дослідження лікування, симптоми РТГ 
недостатньо реагують на терапію, спрямовану на ПТСР 
та депресію, і що пацієнтів із РТГ слід лікувати за допо-
могою специфічних втручань, орієнтованих саме на горе 
(Reynolds et al., 1999).

Діагностика розладу тривалого горя
Для осіб, які надають допомогу, важливо вміти 

 оцінити, чи переживає людина здорове горе або  нездорове, 
що має перебіг із порушеннями (те, що зараз називаємо 
РТГ). Здо рове горе потребує іншого виду  допомоги, ніж РТГ. 
Психологічна допомога при здоровому горі пере важно має 
охоп лювати надання підтримки, простору для того, щоб по-
ділитися історією втрати та посилення корисних способів 
 подолання. Психологічна допомога при РТГ має бути спря-
мована на усунення бар’єрів, які перешкоджають здоро вому 
 перебігу горя. 

Оцінюючи горе та РТГ, важливо, щоб особи, які надають 
допомогу, враховували чотири чинники: 

• (i) час, що минув із  моменту  втрати; 
• (ii) поширеність реакцій горя; 
• (iii) емоційний дистрес, пов’язаний з горем; 
• (iv) ступінь, у якому горе заважає повсякденному 

функціонуванню. 

Якщо розгля дати горе як континуум, що проходить від 
здорового горя до важкого РТГ, то можна  сказати, що ймовір-
ність того, що хтось відповідає критеріям РТГ, є вищою 
(i) якщо з моменту  втрати пройшло  більше часу (діаг ноз 
РТГ ніколи не ставлять упродовж перших 6  місяців після 
 втрати або 12 місяців при  використанні критеріїв 
 DSM-5-TR), (ii) якщо із часом реакції горя  людини стають 
більш, а не менш інтенсивними, (iii) якщо з часом людина 
відчуває більший дистрес та емоційний біль, пов’язаний 
із втратою, і (iv) якщо горе більше заважає  людині в соці-
альній, професійній або  інших сферах функціонування.

Якщо особи, які здійснюють догляд, підозрюють, 
що хтось страждає на РТГ, можна використовувати інстру-
ментарій для самооцінювання травматичного горя плюс 
(TGI-SR+). Згаданий опитувальник містить 22 пункти. 
Ці пункти представляють усі критерії РТГ, які  увійшли 
до DSM-5-TR і МКХ-11. Люди, які пережили втрату, 
 можуть легко заповнити TGI-SR+ самостійно. 

Особи, які здійснюють їх догляд, можуть переглянути 
бали за пунк тами, щоб побачити, які реакції горя  особливо 
турбують людину. Бали за кожним пунктом можна  також 
підсумувати, щоб отримати загальний бал.  Загальний бал 
71 або вище вказує на можливий РТГ (Len ferink et al., 
2022).

Інструментарій 
Інструментарій для самооцінювання травматич-

ного горя плюс (TGI-SR+)TGI-SR+ —  це опитуваль-
ник, що налічує 22 пункти. Він доступний україн-
ською та іншими  мовами на сайті https://osf.io/rqn5k/. 
Бали за окремими пунк тами дають  уявлення про 
 найвиразніші симптоми РТГ. Бали за окремими пунк-
тами можуть підсумовуватися для отри мання загаль-
ного бала. Він може коливатися від 22 (усі  пункти оці-
нюють як 1 бал) до 110 (коли всі  пункти оціню ють 
як 5 балів). 

Якщо пацієнт набрав 71 або  більше балів, існує  значна 
ймовірність того, що він / вона відповідає  критеріям 
РТГ. За такого результату  рекомендовано психо логічну 
допомогу. TGI-SR також  можна заповнити україн ською 
на сайті www.Вимірювання горя.com.TGI-SR+  (який 
 перекладено та адаптовано українською). Україно-
мовна версія відповідає  оригіналу та може застосову-
ватися у роботі вже зараз; само опитувальник не по-
требує додаткової валідизації.

Коли людина, яка пережила важку втрату,  звертається 
по допомогу, особа, яка здійснює догляд, має  розглянути 
 діагноз РТГ, але також слід враховувати інші діагнози.  Багато 
осіб, які переживають РТГ, також страждають від симптомів 
ПТСР і депресії (Komischke-Konnerup et al., 2021). 

Важливо враховувати, як краще класифікувати проб леми 
людини —  як РТГ, ПТСР чи депресію. А також те, що, хоча 
дистрес через розлуку, тривога та дисфорія є ключовими 
емоціями серед осіб, які «застрягли» у власному горі,  втрати 
можуть викликати й інші реакції. 

Наприклад, коли людина відчуває відповідальність за те, 
що не  змогла запобігти смерті, у неї може виникати почуття 
провини. Коли втрата є наслідком чиїхось  навмисних дій або 
 недбалості (що часто трапляється в разі смерті, спричиненої 



НЕЙРОNEWS©

53

насильством на війні), може виникати інтенсивне почут-
тя гніву, думки та бажання  помсти. 

Коли втрата призводить до негативної, стигматизуваль-
ної реакції з боку соціального оточення, це може  викликати 
почуття сорому. Слід також зазначити, що смерть близької 
людини може прискорити епізоди інших розладів,  окрім 
РТГ, ПТСР та депресії. 

У великому епідеміологічному дослідженні K.M. Keyes 
et al. (2014) встановили, що раптова втрата часто збіга-
лася з початком суттєвих психологічних проблем. Напри-
клад, порівняно з однолітками, які не переживали раптової 
 втрати, люди віком від 60 до 65 років, які зазнали рапто-
вої втрати, мали у сім разів більше шансів на  першу де-
пресію, у вісім разів більше шансів на перший епізод алко-
гольної залежності та в 37 разів більше шансів на розви ток 
ПТСР. Аналогічні результати було виявлено і в інших віко-
вих групах.

Чинники ризику
Характер та інтенсивність емоційних реакцій на  втрату 

визначаються різними взаємодіючими чинниками. Вплив 
має якість стосунків із втраченою люди ною:  втрата парт-
нера або дитини дає вищий ризик виникнення  емоційних 
проблем порівняно з втратою більш віддалених членів сім’ї 
або родичів. Зокрема, це пояснюється тим, що партнери 
та діти  часто є дуже  важливими фігурами прив’язаності. 
Партнер є джерелом безпеки та захищеності. Тоді як діти 
є основ ними об’єктами  турботи та  піклування. 

Обставини втрати мають значення: раптову смерть, 
спричинену навмисним насильством, як правило,  важче 
переживати, ніж смерть, яку можливо очікувати  внаслі док 
хвороби. Ступінь страждань померлого родича, відо мих 
або уявних, також чинить вплив на емоційні наслідки; усві-
домлення того, що близька людина страждала  перед смер-
тю, може викликати сильний біль і безпорадність.  Раптова, 
насильницька смерть із більшою ймовірністю зруйнує по-
чуття безпеки, контролю та довіри до інших.

Події, що відбуваються після смерті, теж мають вплив. 
Під час війни різні обставини можуть перешкоджати про-
щанню із загиблими. Може не залишитися неушкоджено-
го тіла, що робить втрату важчою для сприйняття та усві-
домлення. Також може бракувати ресурсів для організації 
гідного похорону, може бути неможливо виконати значущі 
релі гійні та нерелігійні звичаї. Родина та друзі, на підтримку 
яких людина зазвичай  покладалася, можуть бути відсутніми. 

Під час війни, ймовірно, існує багато постійних стресо-
вих чинників після втрати, які заважають здоровому про-
цесу скорботи. Постійна  загроза небезпеки, серйозна 
 шкода, завдана громаді,  протистояння величезним мате-
ріальним і нематеріальним втратам, постійна невизначе-
ність щодо майбутнього —  усі ці  чинники створюють 
 додатковий тиск на відновлення після  смерті близької 
 людини (Shalev, 2022).

Окрім того, на реакцію на втрату мають вплив й інші 
чинники. Наприклад, ризик виникнення емоційних проб-
лем пов’язаний із такими соціально- демографічними 
 змінними, як жіноча стать, нижчий рівень освіти, безро-
біття та обмежена доступність соціальної  підтримки.  

Якщо людина раніше мала проблеми з психічним 
або  фізичним здоров’ям, то пережити поточну  втрату, 

ймовірно, буде складніше. Ба більше, підвищений емо-
ційний ди стрес  після втрати має зв’язок із такими особис-
тісними  змінними, як невротизм і тривога прив’язаності 
(Dyregrov, Nor danger and Dyregrov, 2003; Heeke, Kampisiou, 
Niemeyer  and Knaevelsrud, 2017; Lobb et al., 2010).

Чинники ризику розвитку РТГ та інших  емоційних 
проб лем після втрати 

Близькість та якість стосунків із втраченою 
 людиною, специфічні травмувальні особ ливості  обставин 
втрати, а також тривожні події та пере живання  після 
 втрати —  усе це взаємодіє, призводячи до виник нення 
симптомів РТГ, ПТСР,  депресії та інших емоційних 
 реакцій. 

Окрім цих чинників, на ці реакції мають вплив 
соціально- демографічні елементи, вразливість особис-
тості та здоров’я, а також соціальні реакції.

Когнітивно-поведінковий підхід 
до розладу тривалого горя

За допомогою психологічних втручань  неможливо  діяти 
на багато, якщо не на всі, із вищезазначених  чинників 
 ризику, що мають вплив на реакцію на  втрату. Очевидно, 
що психологічні втручання для пом’як шення таких реак-
цій мають зосереджуватися на процесах і меха нізмах, які 
піддаються змінам. 

Ми розробили когнітивно- поведінкову концепцію, яка 
намагається пояснити, які проблемні психо логічні про цеси 
відповідають за збереження виразності РТГ і пов’язаних 
із ним симптомів, і яка пропонує чіткі цілі для психоло-
гічних втручань для лікування пацієнтів із РТГ (Boelen 
et al., 2006). 

Ця модель спирається на когнітивні моделі психо-
патології, зокрема ПТСР (Dalgleish and Power, 2004; Ehlers 
and Clark, 2000). 

Відправною точкою  моделі є те, що  симптоми РТГ 
 якісно не відрізняються від нормального горя. Нато мість 
симп томи РТГ  можна розглядати як реакції  гострого горя, 
які зберігаються та  погіршуються.  

Модель припускає, що три взаємопов’язані процеси 
мають вирішальне значення для переходу гострого горя 
у хронічну форму: 

• (i) відсутність інтеграції втрати в межах наявних 
уявлень; 

• (ii) неадаптивні когніції; 
• (iii) тривожне та депресивне уникнення.

Відсутність інтеграції втрати в наявні уявлення
У разі здорового горя той факт, що розлука є остаточною, 

повільно, але впевнено інтегрується з уявленнями про 
 власну ідентичність та ролі, припущеннями про  життя 
та майбутнє, а також із «робочою моделлю» стосунків 
із втраченою людиною. Тоді як при РТГ це  відбувається не-
достатньо; хоча людина знає, що померлий не повернеться, 
це знання  залишається відірваним від інформації про само-
ідентичність і не інтегрованим у погляди на життя, май бутнє 
і стосунки з втраченою людиною, які є частиною автобіогра-
фічної бази пам’яті того, хто пережив втрату. 

Зазвичай це призводить до постійного відчуття шоку 
( навіть  через місяці втрата може сприйматися як щось, 
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що сталося зовсім недавно), почуття розгубленості щодо 
себе (наприклад, людина намагається визначити, хто вона 
є і що вона відстоює), а також до  відчуття «нереально-
сті» втрати ( зокрема, що втрачена людина  колись повер-
неться).

Дезадаптивні когніції
Після втрати люди можуть мати негативні  уявлення 

про себе, своє життя та майбутнє, а також про власні 
 реакції на втрату. Як правило, такі уявлення  поступово 
стають більш адаптивними та позитивними, оскільки 
з  часом люди переживають події, які мають позитивний 
вплив на їхні погляди, на себе, своє життя та майбутнє. 

Особи з РТГ продовжують вважати себе негідними, 
 життя —  безглуздим, а майбутнє —  безрадісним, коли 
 померла  близька людина. Такі переконання безпосеред-
ньо підживлюють дисфорію і тримають  людей зосередже-
ними на тому, що втрачено. 

Коли люди вважають себе відповідальними за смерть, 
виникають  самозвинувачувальні уявлення, що виклика-
ють  почуття провини. Коли інші люди несуть відпові-
дальність за те, що спричинили або не змогли запобігти 
 втраті,  уявлення про провину  інших можуть викликати 
гнів і тенден ції до відплати. 

Дезадаптивні уявлення (когніції) можуть також проявля-
тися у вигляді катастрофічних неправильних інтерпретацій 
реакцій горя («Мій біль ненормальний»; «Якщо я дам волю 
своїм почуттям, я збожеволію»). Насправді проведені до-
слідження підтвердили, що такі неправильні  інтерпретації 
є сильними предикторами  стійкого горя (Boelen, Van den 
Bout and Van den Hout, 2010).

Тривожне та депресивне уникнення
Тривожне уникнення, яке також називають уникненням 

реальності втрати, стосується уникнення  внутрішніх (ду-
мок, образів, спогадів) та зовнішніх сигналів ( ситуацій, 
людей, місць), які нагадують людині про реальність  втрати 
(Eisma et al., 2013). 

Часто тривожне уникнення зумовлене катастрофіч ними 
помилковими інтерпрета ціями реакцій горя. Наприклад, 
люди можуть уникати дивитися на фотографії померлої 
людини, оскільки вважають, що це буде  занадто боляче 
і призведе до того, що вони «збожеволіють». 

Депресивне уникнення стосується припинення звичної 
соціальної, дозвіллєвої та професійної діяльності, яка була 
повноцінною та значущою до втрати. Це може бути зумов-
лене щонайменше трьома механізмами. 

По-перше, може бути обумовлено уявленнями (когні-
ціями) того, що без  близького родича участь у цих видах 
діяльності не має сенсу або є неможливою (наприклад, 
«Від  походу на роботу мені не стане краще», « Пошук 
 соціальних контактів неможливий без…»). 

По-друге, до бездіяльності людину може  також спону кати 
відчуття того, що продовження звичайної діяльності буде 
несправедливим щодо померлого («Це буде несправедливо 
по відношенню до …, якщо я продовжу своє  життя»). 

По- третє,  депресивне уникнення може бути пов’язане 
з тим, що люди мають дуже обмежений репертуар  діяльності 
та дій, оскільки вся їхня особистість була пере плетена з по-
мерлою людиною.

Теорії, які допомагають зрозуміти РТГ
Із погляду когнітивно-поведінкової концепції РТГ 

 гостре горе стає хронічним під впливом процесів 
імплі цитної пам’яті (тобто розриву між знанням про 
незворотність розлуки та іншими автобіографічними 
знаннями), експліцитних і «редагованих» негативних 
когніцій (про себе, життя, май бутнє та свої реакції 
на горе), а також не адаптивної  поведінки  подолання 
(подібного до фобічного, тривожного уникнення та де-
пресивної ізоляції) (Boelen et al., 2006). 

Ці припущення паралельні до елементів інших 
 теорій. Щодо моделі подвійного процесу прожи-
вання горя, тривожне уникнення можна вважати 
 відсутністю здорових стратегій подолання, орієнто-
ваних на  втрату, а депресивне уникнення —  браком 
стратегій  подолання, орієнтованих на відновлення 
(Stroebe and Schut, 1999). 

Уявлення про те, що недостатня інтеграція  втрати 
є важливою, нагадує припущення з біоповедінкової 
 моделі втрати Shear and Shair про те, що  патологічне 
горе пов’язане з нездатністю переглянути інтерналізо-
вані  уявлення про померлого відповідно до нової реаль-
ності його / її смерті (Shear and Shair, 2005). 

Те, що негативні погляди на себе та депресивне уник-
нення мають вирішальне значення, відображає елемен-
ти когнітивної моделі прив’язаності Maccallum and 
Bryant. Вона припускає, що РТГ підтримується злитою 
самоідентичністю, яка виникає внаслідок того, що іден-
тичність людини не змінюється достатньою мірою, 
щоб  увімкнути в собі реальність втрати (Maccallum 
and Bryant, 2013).

Когнітивно-поведінкові втручання для 
полегшення розладу тривалого горя

На основі когнітивно-поведінкової моделі, описаної 
вище, втручання, спрямовані на зменшення РТГ та пов’я-
заних із ним симптомів, мають бути зосереджені на  таких 
чотирьох цілях:

1. Інтеграція знань про реальність втрати з  уявленнями 
людини про себе, життя та робочу модель стосунків.

2. Виявлення та зміна дезадаптивних когніцій.
3. Зменшення тривожного уникнення.
4. Зменшення депресивного уникнення.
Когнітивно-поведінкова терапія (КПТ), спрямована 

на ці процеси, поєднує експозицію, когнітивну реструк-
туризацію та поведінкову активацію. Але можуть вико-
ристовуватися й інші втручання. Нижче ми описуємо 
етапи прототипу КПТ-терапії, що охоплює ці втручання. 
Не всі компоненти є однаково важливими в кожній тера-
пії, але ми описуємо повний процес терапії в тому  вигляді, 
у якому він може відбуватися. Для більшої ясності, коли 
ми говоримо про пацієнтів, то маємо на увазі осіб із РТГ, 
які проходять КПТ.

Крок 1: Закладення основи
На початковому етапі лікування мають бути укладені 

угоди про конфіденційність, тривалість сеансів і  терміни 
лікування. Крім того, слід обговорити перешкоди 
на  шляху до терапії (наприклад, обмеженість ресурсів) 
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і те, що пацієнти мають робити в разі кризових  ситуацій 
(наприклад, звертатися до друзів або сімейного лікаря). 

Терапевт визначає ключові скарги, встановлює 
 описовий діагноз та (за потреби)  формальну  класифікацію 
за DSM-5-TR або МКХ-11. Хоча раніше ми  розглядали, 
що на реакцію на втрату може мати вплив багато 
 чинників. 

На ранній стадії лікування корисно точно  визначити, 
які чинники та обставини  ускладнюють процес  горювання 
у конкретного пацієнта. Це може забез печити певну 
проти вагу плутанині та безлічі почуттів, які так часто 
харак теризують горе. На цьому етапі тера певт починає 
формулювати гіпотези щодо когніцій та пове дінки, які 
блокують адаптацію. Крім того,  пояснюється обґрунту-
вання необхідності лікування. Метою КПТ є  перетворення 
застійного нездорового горя на здоровий процес пере-
живання горя. 

Це передбачає роботу над досягненням трьох завдань: 
1) зустріч із втратою та болем, що її супроводжує; 
2) відновлення та збереження довіри до себе, інших 

людей, життя та майбутнього; 
3) залучення до корисних видів діяльності, що сприя-

ють адаптації до нової ситуації. 
Також ставляться додаткові особисті цілі. Наприклад, 

зменшення симптомів повторного  переживання може 
бути метою за наявності симптомів ПТСР, пов’язаних 
із травматичними обставинами втрати,  зміцнення впев-
неності в собі та інших, коли ненадійна прив’язаність 
забарвлює картину, і зменшення тенденцій до  відплати, 
коли людина переймається гнівом і звинуваченнями 
щодо інших осіб, відповідальних за втрату.

Крок 2: Залучення члена сім’ї 
або друга, який надає підтримку

Другим кроком є заохочення до залучення члена сім’ї 
або друга, який підтримує пацієнта. Роль цієї людини 
 полягає в тому, щоб виступати як захисник, порадник 
та компаньйон під час проходження пацієнтом  лікування 
та виконання ним / нею завдань. 

КПТ —  це активний підхід. Між сесіями з терапевтом 
пацієнтам пропонується активно виконувати певні 
завдання, як-от заповнення когнітивних щоденників (для 
виявлення та зміни некорисних когніцій), протистояння 
ситуаціям, яких він / вона воліли б уникати, і поступове 
надання форми життю без втраченої людини. Участь 
 друга або члена сім’ї, який надає підтримку, може бути 
дуже корисною в цьому процесі.

Крок 3: Експозиція
Експозиція уміщує поступову конфронтацію з внут-

рішніми та зовнішніми сигналами, пов’язаними з втратою. 
Метою цього є зменшення неадаптивної тривожної пове-
дінки уникнення та активне заохочення до опрацювання 
наслідків втрати та інтеграції цих наслідків із поглядом 
пацієнта на себе, життя та стосунки з втраченою людиною. 
Тобто експозиція —  це робота над першим завданням: 
 зіткнення з втратою і болем, який із нею пов’язаний. 

Одним із ключових втручань є опрацювання історії 
втрати. Пацієнта заохочують детально розповісти про 
те, що сталося, починаючи з моменту, коли він уперше 

дізнався про раптову або неминучу смерть, через  моменти 
прощання, до перших тижнів трауру, коли більшість 
 людей у соціальному оточенні пацієнта повернулися 
до  свого звичайного життя. При цьому терапевт  заохочує 
пацієнта зосередитися на моментах, які є найбільш значу-
щими і болючими. 

Іншим ключовим втручанням є зіткнення з незворот-
ністю втрати. Це робиться через перегляд стосунків 
із померлим, зосередження уваги на тому, чого  найбільше 
бракує тепер, коли його / її немає, та формулювання всіх 
наслідків втрати для власної ідентичності, життя та май-
бутнього. Людину заохочують переглядати фотографії, 
відвідувати місця, розмовляти з людьми та займатися 
 іншими видами діяльності, які нагадують їй про втрату. 

Це складна частина терапії, оскільки вона зачіпає 
серце вину болю, пов’язану з усвідомленням того, 
що  розлука назавжди.

Крок 4: Когнітивна реструктуризація
Ця частина зосереджена на виконанні другого  завдання: 

відновлення та підтримання довіри до себе, інших,  життя 
та майбутнього. Когнітивна реструктуризація не полягає 
у зміні всіх негативних когніцій, які може мати людина. 
Замість цього вона зосереджена на зміні когніцій, які 
є центральними для проблем пацієнта: когніцій, які роз-
дувають емоційний біль, блокують конструктивне 
 подолання і підсилюють постійну зосередженість 
на  минулому. 

Як правило, люди мають один або два домінуючі типи 
когніцій, які можна вивести з їхніх емоцій. У більш де-
пресивних пацієнтів можуть бути негативні уявлення про 
себе («Я нічого не значу тепер, коли мій чоловік помер») 
або про майбутнє («Я ніколи більше не буду щасливою»). 

У більш тривожних пацієнтів можуть бути негативні 
пере конання щодо власної безпеки («Я ніде не перебу-
ваю в безпеці») і контролю («Я не можу контролювати 
те, що відбува ється»). За великої кількості гніву у паці-
єнта, ймовірно, є переконання, що інші навмисно  зробили 
щось погане і мають бути за це покарані («Цей злочинець 
несе відповідальність. Я не заспокоюся, поки він не отри-
має своє покарання»). 

Коли домінує почуття провини, людина зазвичай вва-
жає, що вона зробила величезну помилку із жахливими 
наслідками і що вона має щось зробити, щоб загладити 
свою провину («Я не запобіг смерті. Тому я частково 
 винен і не заслуговую на те, щоб просто жити далі»).

Якщо ключові когніції визначено, терапевт використо-
вує різні засоби для того, щоб викликати сумніви в досто-
вірності та корисності цих когніцій. Це може бути зроб-
лено за допомогою сократівських запитань і поведінко-
вих експериментів. За допомогою сократівських запи-
тань  терапевт ставить запитання, щоб допомогти пацієн-
тові зібрати докази, що підтверджують або спростовують 
його / її когніції, а також дослідити наслідки  дотримання 
певних когніцій. 

У сократичному діалозі терапевт має  шукати когніції, 
які можуть бути спростовані; які є абсолютними і чітко 
містять лінію міркувань, які можуть бути оскаржені. Ког-
ніції на кшталт «я повинен був  запобігти його  смерті» на-
вряд чи можна спростувати. 
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Терапевт може пошукати когніцію, яка  можливо 
 лежить у її основі та яку можна спростувати,  наприклад: 
«Те, що я не запобіг його смерті, означає, що я погана 
 людина і не заслуговую на щастя». Поведінкові експери-
менти  можуть бути використані для перевірки обґрунто-
ваності негативних прогнозів через залучення до  певних 
видів  діяльності. Матері, яка втратила сина в жорстокій 
сутичці з ворогом, можна запропонувати поспілкува-
тися зі свідками його загибелі, щоб перевірити прогноз 
«Якщо я  почую подробиці його смерті, мене охопить біль 
і я  втрачу конт роль» і альтернативний прогноз «Якщо 
я почую ці подробиці, це дасть мені ясність щодо того, 
що сталося, і,  зрештою, принесе деяке полегшення».  

Жінка, яка пережила втрату чоловіка, у депресії уникає 
діяльності, яка раніше приносила задоволення, може іні-
ціювати розслаблюючу діяльність із подругою, щоб пере-
вірити, який із двох альтернативних прогнозів є достовір-
ним, негативний: «Якщо я звернуся до цієї  подруги, вона 
відреагує негативно» або альтернативний, більш пози-
тивний: «Якщо я звернуся до цієї подруги, вона  відреагує 
з ентузіазмом».

Крок 5: Поведінкова активація
Поведінкова активація спрямована на подолання патер-

нів бездіяльності та ізоляції. Це досягається через  надання 
допомоги людям у (повторному) залученні до діяльності, 
яка приносить задоволення і допомагає стати більш неза-
лежними від померлого. Поведінкова активація особ ливо 
зосереджена на третьому завданні: залучення до корисної 
діяльності, яка сприяє адаптації до нової ситуації. 

Однак вона також корисна і для інших завдань,  оскільки 
допомагає зустрітися з наслідками втрати ( перше завдан-
ня) і зміцнює впевненість у собі та інших людях (друге 
завдання). Перш ніж заохочувати пацієнта почати  робити 
більше, корисно з’ясувати механізми, що лежать в  основі 
пасивності та ізольованості. Це може означати, що необ-
хідно виявити і змінити саботажні уявлення (когніції) 
про корисність робити щось без померлого. Коли пацієнт 
 вважає, що участь у потенційно приємній діяльності озна-
чає, що він / вона «зраджує» втрачену  людину, тера певт 
обговорює, чи дійсно померлий звинувачував би його /
її за те, що він / вона продовжує своє життя. 

Якщо депресивне уникнення підтримується  обмеженим 
репертуаром діяльності, першим кроком є підвищення 
обізнаності про все, що людина може робити (напри-
клад, завдяки заповненню переліку дій, які вона може 
виконувати). Після необхідної підготовки  терапевт 
 зосереджується на тому, щоб дійсно клієнт став активні-
шим. Це передбачає кілька кроків. Насамперед  пацієнту 
допомагають  краще усвідомити цінні цілі: важливі для 
нього соціальні контакти та громадська діяльність, амбі ції 
щодо  особистісного зростання, роботи та  освіти, а  також 
 цінні види діяльності, які допомагають розслабитися 
і врівноважити  стреси повсякденного життя.  Потім оби-
рається низка цілей і формулюються невеликі,  конкретні 
кроки для їх досягнення. Крім того,  розглядаються 
 навички, яких  необхідно набути, щоб  забезпечити до-
сягнення  цілей. Далі  терапевт і пацієнт ретельно відсте-
жують, чи досягаються вони, і пере формульовують цілі 
та  кроки, якщо це необхідно.

КПТ при РТГ 
КПТ при РТГ передбачає, що три  взаємопов’язані 

проб лемні психологічні процеси є відповідальними за те, 
що  гостре горе стає хронічним: (i) відсутність інте-
грації втрати в наявні знання, що зберігаються в автобіо-
графічній базі даних, (ii) неадаптивні когніції та (iii) три-
вожні та депресивні стратегії  уникнення.  Інтервенції КПТ 
зосереджені на: 1) інтеграції  факту, що ця розлука —    на-
завжди, у  погляди  людини на себе,  життя і  робочу  модель 
стосунків; 2) виявленні та  зміні дез адаптивних когніцій; 
3) зменшенні  тривожного уникнення; 4) зменшенні депре-
сивного уникнення. Це передбачає: 1) зустріч із втратою 
і  болем, що її супроводжує; 2)  відновлення і підтримка 
 довіри до себе, інших людей, життя та майбутнього; 
3) залучення до корисних видів діяльності, що сприя ють 
адаптації до нової ситуації.  Найважливішими втручан-
нями для  досягнення цих завдань є експозиція, когнітивна 
ре структуризація і  поведінкова активізація. Експозиція 
спрямо вана на протистояння, а не  уникнення реаль-
ності втрати,  когнітивна реструктуризація —  на за-
міну  не корисних когніцій на корисні, а поведінкова акти-
візація —  на розрив кола  смутку та пасив ності, у якому 
 можуть опинитися пацієнти з РТГ.

Додаткові втручання
Під час проведення КПТ при РТГ можна використову-

вати декілька додаткових втручань, які сприяють інтегра-
ції втрати та зміні дезадаптивних когніцій та  уникнення. 
До них належать письмові завдання, уявні розмови 
та тера певтичні ритуали. 

Письмові завдання можуть застосовуватися в різних 
 формах. Завдання писати про обставини  втрати, крок 
за кроком, додаючи все більш детальні описи найболючі-
ших  моментів, може допомогти людям зіткнутися з істо-
рією втрати та опрацювати її в прийнятному для них  темпі. 
Написання прощального листа до  померлого, у  якому паці-
єнт формулює те, чого йому  найбільше не вистачає тепер, 
коли близька людина померла, є потуж ним інструментом 
для  поступового зіткнення з реальністю втрати і пов’яза-
ним із нею болем.  Власне, написання  конкретних порад гіпо-
тетичному другу, який  бореться з подібними думками і по-
чуттями після подібної  втрати, може допомогти по-іншому 
поглянути на негативні  переконання (наприклад, попросити 
пацієнта  написати підбадьорли вого, оптимістичного листа 
гіпотетичному другові, коли він / вона має песимістичний 
погляд на  майбутнє). Зрештою, опис того, що було зроб-
лено під час ліку вання в межах КПТ, та його наслідків є ко-
рисним для  закріплення того, чого пацієнт  навчився під час 
ліку вання (Cummings, Hayes, Saint and Park, 2014; Wagner, 
Knaevelsrud and Maercker, 2006).

Проведення уявної розмови з померлим корисно, коли 
пацієнт страждає від певних почуттів по  відношенню 
до померлого, які залишаються невисловленими. За  цього 
втручання пацієнт уявляє, що померла  близька  людина 
присутня в терапевтичному кабінеті, сидячи на порож-
ньому стільці. Потім він / вона вербалізує те, що хоче 
 сказати померлому, попередньо підготувавши це з терапев-
том. Зрештою, пацієнту пропонується якомога яскравіше 
 уявити, як померлий відреагував би на це  повідомлення. 
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Це втручання корисне, коли пацієнти відчувають  провину 
за те, що, на їхню думку, вони зробили неправильно по відно-
шенню до померлого, коли вони не  змогли достатньо попро-
щатися, коли вони  зляться на щось, що зробив померлий, або 
коли вони хочуть попросити «дозволу» відновити  певні види 
діяльності, які були призупинені. Клінічний досвід свідчить 
про те, що пацієнти часто можуть відносно легко уявити 
собі «відповідь» померлого, що допомагає,  заспокоює. Якщо 
«реак ція» померлого негативна або засмучує, тера певт може 
 допомогти пацієнтові впоратися з нею.

Терапевтичні ритуали —  це впорядковані набори симво-
лічних і формалізованих дій, які допомагають пацієнту 
 висловити свої почуття і думки з приводу  втрати, попро-
щатися з померлою близькою людиною (якщо це було не-
можливо раніше), а також дати можливість  відзначити пере-
хід до нового етапу у своєму житті, без втраченої людини. 
Наприклад, запалення свічки, що символізує постійний зв’я-
зок із померлим, організацію церемонії або трапези з роди-
ною, щоб відзначити прощання з померлим та відсвятку-
вати його / її життя, а також створення об’єкта мистецтва, 
що символізує перехід до нового майбутнього без втраченої 
людини (Wojtkowiak, Lind and Smid, 2021). 

Щодо КПТ, то такі ритуали сприяють інтегра ції реально-
сті втрати, знаменують зміни у самосприйнятті та  стосунках 
із померлим, а також проти діють  уникаючим страте гіям 
 подолання.

Висновки та зауваження
Погляд КПТ на РТГ ґрунтується на когнітивно-пове-

дінкових теоріях депресії, тривоги та  посттравматичного 
стресу; він є частиною поступово зростаючої доказової 
бази, що підтверджує роль пам’яті, когнітивних та поведін-
кових процесів у підтримці РТГ (Boelen, 2016). 

КПТ —  це ефективне в часі лікування, яке зазвичай 
 виконується протягом обмеженого періоду часу. Практикам 
легко пояснювати суть втручань, а пацієнтам їх  легко 
 розуміти; це робить такий підхід дидактично ефективним —  
пацієнти набувають навичок, які вони можуть продовжу-
вати використовувати після лікування. Розглянемо деякі 
 завершальні питання, зокрема ефективність КПТ при РТГ 
та адаптацію лікування до обставин пацієнта.

Ефективність
Встановлено, що інтервенції КПТ ефективно зменшу-

ють РТГ та пов’язані з ним скарги у дорослих (Doering 
and Eisma, 2016). Смерть близьких під час війни часто 
є травматичною втратою, що призводить до поєднання 
РТГ та ПТСР. Є докази того, що КПТ може бути  успішно 
застосована в групах осіб: які зазнали травматичної 
 втрати,  зокрема тих, хто пережив вбивство (Van Denderen, 
De Keijser, Stewart and Boelen, 2018); які зіткнулися з три-
валим зникненням родичів (Lenferink, de Keijser, Wessel 
and Boelen, 2019); які втратили близьких в  авіакатастрофі 
MH17 (Lenferink, de Keijser, Smid and Boelen, 2020).

КПТ при РТГ переважно вивчали серед дорослих. 
M. Spuij et al. (2013) адаптували КПТ для надання допо-
моги дітям і підліткам. У нещодавньому дослідженні ми 
порівняли цю КПТ для дітей («КПТ GriefHelp») із не-
директивним підтримувальним консультуванням (Boelen, 
Lenferink and Spuij, 2021). 

Хоча обидва методи лікування полегшували РТГ 
та ПТСР і депресію, пов’язані з втратою, негайні та довго-
строкові ефекти КПТ GriefHelp були набагато  сильні шими.

КПТ при РТГ через інтернет
КПТ при ТРГ можливо ефективно надавати в  режимі 

онлайн. В. Wagner et al. (2006) були одними з перших, хто 
це зробив. Їх метод лікування уміщував десять конкрет-
них письмових завдань (під керівництвом  тера певта  через 
контакт електронною поштою), спрямованих на  виявлення 
 думок, спогадів і образів, пов’язаних із втратою, зміну неко-
рисних когніцій і орієнтацію на майбутнє; було  виявлено, 
що лікування ефективно зменшує симп томи нездорового 
горя. Таке лікування, з незначною адаптацією до цільо-
вої групи, також виявилося ефективним для РТГ у жінок 
у разі втрати вагітності, а також осіб, які  втратили близь-
ких внаслідок самогубства (Kersting et al., 2011; Treml et al., 
2021).

Адаптація КПТ до РТГ
КПТ при РТГ не є універсальним підходом; вона 

не призначена для застосування як рецепт із фіксова-
ними  інгредієнтами, що пропонуються у певному 
 порядку. Це озна чає, що три завдання можуть вирішува-
тися в різ ному порядку. Це також означає, що  втручання 
 адаптуються до  потреб і можливостей паці єнта. Напри-
клад,  різні підходи  можуть бути  використані для того, щоб 
допомогти пацієнту зіткнутися з реальністю втрати. Для 
одних може бути доречним конфронтаційний підхід (пере-
живання болючих спогадів у  терапевтичному кабінеті), 
для інших доречнішою буде покрокова експозиція (на-
приклад, за допомогою письмових завдань). А  когнітивна 
 реструктуризація не завжди зосереджена на одних і тих 
 самих когніціях, а натомість на специфічних  когніціях, які 
є найбільш руйнівними для конкретного пацієнта. 

Там, де це можливо, втручання також мають бути адапто-
вані до чинників вразливості пацієнта, які, як  відомо, лише 
посилюють горе. Ці чинники охоплюють: втрату  партнера 
або дитини (що означає, що можуть бути незадоволені  базові 
потреби в прихильності), втрату близької  людини за насиль-
ницьких обставин (що означає, що необхідно приді лити 
увагу опрацюванню болючих спогадів), наяв ність в анам-
незі між особистісних труднощів і ненадійної прихильності 
(що означає, що слід  звернути увагу на зміцнення позитив-
ного погляду на себе та  інших), а  також наявність в анам-
незі психічних розладів (що  означає, що необхідно звер нути 
 увагу на більш  широкі  особистісні змінні).

Стресори воєнного часу
Під час війни люди стикаються з багатьма  стресовими 

чинниками, зокрема втрати та зміни в багатьох сферах 
життя (наприклад, втрата речей, соціальної мережі), 
невизначеність щодо короткострокових ( безпека, їжа) 
та довгострокових потреб (дім, робота, фінансова без-
пека), а також вплив сцен руйнувань як безпосередньо 
(у власному оточенні), так і опосередковано (через  засоби 
масової інформації) (Shalev, 2022). 

Ці стресори, ймовірно, мають вплив на обставини та на-
слідки втрати, а також на психологічні та  соціальні  ресурси, 
необхідні для того, щоб змиритися з втратою. Як зазначалося 
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вище, коли людина звертається по психо логічну  допомогу, 
терапевту корисно виявити всі  чинники, які посилили ди-
стрес пацієнта, зокрема стре сові чинники війни, і  допомогти 
йому якнайкраще впоратися із цими стресами. В  умовах 
 війни нормальна «динаміка» горя спотворюється через 
 втрату соціальних ресурсів (наприклад, діти, партнери, 
 колеги, які залишили громаду) та дефіцит матеріальних 
ресурсів, необхідних для виконання повсякденної діяльно-
сті (дефіцит електроенергії,  опалення, води та підключення 
до інтернету). Слід зазначити, що деякі люди демонструють 
напрочуд високу стійкість до втрат під час війни. Це може 
бути пов’язано з активізацією інстинкту виживання та поси-
ленням зв’язку з людьми з громади, які переживають  подібні 
негаразди (Mancini, 2019). Але загалом, особливо для тих, 
хто втратив дітей, ситуа ція є складною; для них режим ви-
живання та постійний вплив щоденних повідомлень у засо-
бах  масової інформації про жертви серед цивільного насе-
лення  можуть подов жити та загострити процес горювання. 

Зіткнувшись із втратою в гострій кризовій ситуації, 
люди, які пережили втрату, ймовірно, не мають можли-
востей для проходження КПТ.  Гострі стресові чинники 
та стрес можуть бути настільки інтенсивними, що горе від-
сувається на задній план, і вся можлива допомога має бути 
спрямована насамперед на підвищення безпеки, сприяння 
спокою та підвищенню самоефективності,  зв’язку та надії 
(Hobfoll et al., 2007). Крім того, терапевти мають бути обе-
режними у  спробах змінити можливі неадаптивні думки 
та  поведінку, коли  втрата сталася зовсім недавно,  оскільки 
природному процесу  горювання людини слід дати можли-
вість пройти природним шляхом. 

Водночас із погляду КПТ завжди корисно  враховувати 
моменти, коли ви, як психолог або інший консультант, 
пропонуєте допомогу людям, які пере живають горе:

• Визнайте і прийміть усі реакції людини на втрату (усі 
почуття дозволені); надайте їй простір для вербаліза-
ції та вира ження цих почуттів.

• Допоможіть людині зібрати або створити один або 
декілька предметів, які являють собою зв’язок із по-
мерлим (наприклад, фотографія, лист, предмет  одягу, 
 невелика пам’ятка).

• Поможіть людині сформулювати, якої допомоги 
вона потребує, щоб впоратися з втратою і мобілізу-
вати джерела підтримки.

• Допоможіть людині захистити себе від  розчарування 
реакцією суспільства; якщо люди мало підтримують 
або визнають втрату, не вважайте, що їм байдуже, 
а припустіть, що вони самі переживають біль від 
власних втрат або стресових ситуацій.

• Заохочуйте людину продовжувати вести звичний 
спосіб життя, наскільки це можливо (наприклад, 
 добре харчуватися, спати, збирати інформацію, вико-
нувати звичні справи), водночас залишаючи час 
на жалобу та скорботу.

• Підштовхуйте людину визнати реальність втрати 
та повільно, але впевнено розглядати наслідки, які 
вона має для неї самої, її життя та  майбутнього.

• Пояснюйте, що це нормально, що смерть близької 
 людини може підірвати різні впевненості, пере-
конання, очікування і цілі; водночас спонукайте 
її  також зберігати віру в себе, життя і майбутнє.

Веб-сайт з інформацією про горе та  TGI-SR+
Разом з українськими колегами Lonneke Lenferink and 

Paul Boelen, які живуть у Нідерландах, розвивають веб-
сайт з інформацією про горе. Цей сайт створено для 
осіб, які пере живають горювання, і для тих, хто  надає 
їм  допомогу. На цьому веб-сайті можна  заповнити 
 анкету «Вимірювання горя». Після цього буде  надано 
результат із короткими  порадами.  

Адреса веб-сайту —  www.Вимірювання горя.com. 
 Питання та пропозиції можете надсилати на елект-
ронну  адресу Paul Boelen —  p.a.boelen@uu.nl.
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