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ÑÐÅÄÍÅÉ È ÒßÆÅËÎÉ ÑÒÅÏÅÍÈ ÒßÆÅÑÒÈ,
ÏÎËÓ×ÀÞÙÈÕ ÌÅÌÀÍÒÈÍ1

Ä. Óèëêèíñîíà, Õ. Ô. Àíäåðñåíá

àÈññëåäîâàòåëüñêèé öåíòð ïî îöåíêå è èçó÷åíèþ ïàìÿòè,
áîëüíèöà Ìóðãðèí, Ñàóòãåìïòîí, Âåëèêîáðèòàíèÿ;

áÕ. Ëóíäáåê ÀÎ, Êîïåíãàãåí, Âàëáè, Äàíèÿ

Ìåìàíòèí – ýòî îáëàäàþùèé óìåðåííûì ñðîä-
ñòâîì íåêîíêóðåíòíûé àíòàãîíèñò N-ìåòèë-D-àñ-
ïàðò (NMDA) ðåöåïòîðîâ, îí ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé
íîâûé êëàññ ïðåïàðàòîâ, ïîêàçàâøèé êëèíè÷åñêóþ
ýôôåêòèâíîñòü è õîðîøóþ ïåðåíîñèìîñòü ïðè áî-
ëåçíè Àëüöãåéìåðà (ÁÀ). Â ÑØÀ è Åâðîïå ìåìàí-
òèí îäîáðåí ê ïðèìåíåíèþ äëÿ ëå÷åíèÿ ÁÀ ñðåä-
íåé è òÿæåëîé ñòåïåíè òÿæåñòè.

ÁÀ – ýòî ïðîãðåññèðóþùåå íåéðîäåãåíåðàòèâíîå
çàáîëåâàíèå, è, â òî âðåìÿ êàê æåëàåìîé öåëüþ ÿâ-
ëÿåòñÿ óëó÷øåíèå ñîñòîÿíèÿ ïàöèåíòà, êëèíè÷åñêè
çíà÷èìûì è ðåàëèñòè÷íûì ðåçóëüòàòîì òåðàïèè
ñëóæèò ïðîôèëàêòèêà ïðîãðåññèðîâàíèÿ êëèíè÷åñ-
êîãî ñîñòîÿíèÿ (14). Ïðîôèëàêòèêà ïðîãðåññèðîâà-
íèÿ ÷àñòî ÿâëÿåòñÿ èìåííî òåì, î ÷åì ïðîñÿò ïàöè-
åíòû, è ýòî æåëàíèå íàèáîëåå âàæíî ïðè çàáîëåâà-
íèè ñðåäíåé è òÿæåëîé ñòåïåíè òÿæåñòè, êîãäà
ñêîðîñòü ïðîãðåññèðîâàíèÿ íàèáîëåå âûñîêà. Èìåí-
íî óâåëè÷åíèå çàâèñèìîñòè ïàöèåíòà ïðè ñðåäíåé
è òÿæåëîé ñòåïåíÿõ ÁÀ ïðèâîäèò ê íàèáîëüøåé
íàãðóçêå íà ñåìüþ è îáùåñòâî. Ðîäñòâåííèêîâ îñî-
áåííî âîëíóåò áûñòðîå ñíèæåíèå ðå÷åâîé ôóíêöèè,
ñïîñîáíîñòè ê ïîíèìàíèþ è îðèåíòàöèè, ÷òî âëè-
ÿåò íà ñïîñîáíîñòü ïàöèåíòà ñïðàâëÿòüñÿ ñ ïîâñåä-
íåâíîé äåÿòåëüíîñòüþ, òàêîé êàê îáùåíèå è óõîä
çà ñîáîé. Äðóãèìè èçìåíåíèÿìè, ïðèâîäÿùèìè ê
çíà÷èòåëüíîìó óõóäøåíèþ êà÷åñòâà æèçíè, ÿâëÿþò-
ñÿ àæèòàöèÿ, àãðåññèÿ, áðåäîâûå èäåè, áëóæäàíèå
è àïàòèÿ. Êà÷åñòâî æèçíè ïàöèåíòà çíà÷èòåëüíî
óëó÷øàëîñü ïðè ñîõðàíåíèè íåçàâèñèìîñòè ìûø-
ëåíèÿ, ÷òî ïîçâîëÿëî ïàöèåíòó âûðàæàòü ñâîè æå-
ëàíèÿ è äàâàëî âîçìîæíîñòü îñîçíàòü íåîáõîäè-
ìîñòü ïîçâàòü íà ïîìîùü. Îñëàáëåíèå ýòèõ ôóíê-
öèé ïðèâîäèëî ê èçîëÿöèè ïàöèåíòà îò ÷ëåíîâ

ñåìüè è óâåëè÷åíèþ îáúåìà íåîáõîäèìîãî óõîäà.
Ïîòåðÿ ñïîñîáíîñòè ê îáùåíèþ è àæèòàöèÿ, ïðè-
âîäÿùèå ê áëóæäàíèþ, ìîãóò âûçâàòü ïîòðåáíîñòü
â êðóãëîñóòî÷íîì ïðèñóòñòâèè êîãî-ëèáî èç îïåêà-
þùèõ áîëüíîãî èëè, â êîíå÷íîì ñ÷åòå, â ïåðåâîäå
â äîì ïðåñòàðåëûõ.

Â ðåçóëüòàòå äàííîé êëèíè÷åñêîé ïåðñïåêòèâû
áûë ïðîâåäåí àíàëèç ëå÷åíèÿ ìåìàíòèíîì ïàöèåí-
òîâ ñî ñðåäíåé è òÿæåëîé ôîðìîé çàáîëåâàíèÿ, ó
êîòîðûõ íàáëþäàëîñü îäíîâðåìåííîå óõóäøåíèå
âñåõ òðåõ îñíîâíûõ ïðîÿâëåíèé ÁÀ – êîãíèòèâíîé
ôóíêöèè, îáùåãî ñîñòîÿíèÿ è ôóíêöèîíàëüíîé àê-
òèâíîñòè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû

 Áûë ïðîâåä¸í âòîðè÷íûé àíàëèç íà îñíîâàíèè
äàííûõ 6 ðàíäîìèçèðîâàííûõ äâîéíûõ ñëåïûõ
ïëàöåáî-êîíòðîëèðóåìûõ èññëåäîâàíèé ïðîäîëæè-
òåëüíîñòüþ ïî 6 ìåñÿöåâ (òàáë. 1). Â àíàëèç áûëè
âêëþ÷åíû ïàöèåíòû ñ èñõîäíûì ïîêàçàòåëåì
MMSE<20, ÷òî ÿâëÿåòñÿ îäîáðåííûì ïîêàçàíèåì ê
ïðèìåíåíèþ ìåìàíòèíà. Îäíî èññëåäîâàíèå ïðîâî-
äèëîñü â Åâðîïå è 5 – â ÑØÀ. Äåòàëüíîå îïèñà-
íèå ìåòîäîâ áûëî ïðèâåäåíî â äðóãèõ ïóáëèêàöè-
ÿõ (2, 7, 9, 13).

Ïàöèåíòàì ñ ÁÀ îò ëåãêîé äî òÿæåëîé ñòåïåíè
òÿæåñòè ñ ïîêàçàòåëåì ìèíè-òåñòà îöåíêè ïñèõè-
÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ (MMSE) 3–23 ñîãëàñíî êðèòå-
ðèÿì NINCDS-ADRDA (Íàöèîíàëüíûé èíñòèòóò
íåâðîëîãè÷åñêèõ íåèíôåêöèîííûõ ðàññòðîéñòâ è
èíñóëüòà/Àññîöèàöèÿ áîëåçíè Àëüöãåéìåðà è îò-
íîñÿùèõñÿ ê íåé ðàññòðîéñòâ) âûñòàâëÿëñÿ äèàã-
íîç «âåðîÿòíîé» áîëåçíè Àëüöãåéìåðà. Â èññëåäî-
âàíèÿõ â êà÷åñòâå äîïîëíèòåëüíîãî äèàãíîñòè÷åñ-
êîãî ñðåäñòâà èñïîëüçîâàëè êðèòåðèè äåìåíöèè
àëüöãåéìåðñêîãî òèïà êëàññèôèêàöèè áîëåçíåé
DSM-IV (1). Èñïîëüçîâàëè ñëåäóþùèå êðèòåðèè
âêëþ÷åíèÿ: ìèíèìàëüíûé âîçðàñò 50 ëåò; äàííûå

1 Ðàñøèðåííûé ðåôåðàò ñòàòüè, îïóáëèêîâàííîé â Dement.
Geriatr. Cogn. Disord. – 2007. – Vol. 24. – P. 138–145, ïðåäîñ-
òàâëåí äëÿ ïóáëèêàöèè ÎÎÎ «Ìåðö Ôàðìà».
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íåäàâíåãî ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîãî èññëåäîâàíèÿ
èëè êîìïüþòåðíîé òîìîãðàôèè (çà ïîñëåäíèå 12
ìåñ.), ñîîòâåòñòâóþùèå äèàãíîçó «âåðîÿòíîé» ÁÀ.
Â äâóõ èññëåäîâàíèÿõ ëå÷åíèå ìåìàíòèíîì îñóùå-
ñòâëÿëîñü ñîâìåñòíî ñ ïîñòîÿííûì ïðèåìîì äîíå-
ïåçèëà (13) èëè äîíåïåçèëà, ðèâàñòèãìèíà èëè
ãàëàíòàìèíà. Â îñòàëüíûõ èññëåäîâàíèÿõ ïðèåì
èíãèáèòîðîâ àöåòèëõîëèíýñòåðàçû (ÈÀÕÝ) â òå÷å-
íèå 30 äíåé äî íà÷àëà èññëåäîâàíèÿ áûë çàïðå-
ùåí. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè â ñîîòâåòñòâèè ñ
Õåëüñèíñêîé äåêëàðàöèåé è ïðàâèëàìè íàäëåæà-
ùåé êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêè. Ïîäðîáíîñòè èññëå-
äîâàíèé ïðèâåäåíû â òàáë. 1.

Ìåìàíòèí è ïëàöåáî ïðåäñòàâëÿëè ñîáîé òàáëåò-
êè ñ ïëåíî÷íûì ïîêðûòèåì è áûëè îäèíàêîâûìè
ïî âíåøíåìó âèäó, ôîðìå è âêóñó. Â èññëåäîâàíèè
B.Reisberg è ñîàâò. (9) ïàöèåíòîâ ñ ïîìîùüþ êîì-
ïüþòåðíîãî ðàíäîìèçàöèîííîãî ïðîòîêîëà ðàçäåëÿ-
ëè íà ãðóïïû, ïîëó÷àâøèå ïëàöåáî èëè ìåìàíòèí
â äîçå 10 ìã äâà ðàçà â äåíü (ïîñëå 3-íåäåëüíîãî
òèòðîâî÷íîãî ïåðèîäà) â òå÷åíèå 24 íåäåëü èëè
28 íåäåëü.

Êîãíèòèâíûå ôóíêöèè îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ
øêàëû îöåíêè êîãíèòèâíûõ ôóíêöèé ïðè òÿæåëîé
äåìåíöèè (SIB) ó ïàöèåíòîâ ñî ñðåäíå-òÿæåëîé è
òÿæåëîé ôîðìîé ÁÀ (9, 13) è êîãíèòèâíîé ñóáøêà-
ëû îöåíî÷íîé øêàëû íàðóøåíèé ïðè áîëåçíè Àëü-
öãåéìåðà (ADAS-cog) ó ïàöèåíòîâ ñ ëåãêîé è ñðåä-
íåé ôîðìîé ÁÀ (2, 7, MD-12).

SIB – ýòî ñîñòîÿùàÿ èç 40 ïóíêòîâ øêàëà, ñîçäàí-
íàÿ äëÿ îöåíêè êîãíèòèâíîé ôóíêöèè ïàöèåíòîâ ñ
ÁÀ ñðåäíåé è òÿæåëîé ñòåïåíè (6, 12). Ñ ïîìîùüþ

øåñòè îñíîâíûõ ñóáøêàë îöåíèâàëè ïàìÿòü, îðè-
åíòèðîâêó, ðå÷åâóþ ôóíêöèþ, âíèìàíèå, ñïîñîá-
íîñòü ê çðèòåëüíî-ïðîñòðàíñòâåííîìó âîñïðèÿòèþ
è ñïîñîáíîñòü ê îáúÿñíåíèþ. Êðîìå òîãî, èñïîëü-
çîâàëè øêàëó îöåíêè ïðàêñèñà, ñîöèàëüíîãî âçàè-
ìîäåéñòâèÿ è îðèåíòèðîâêè íà èìÿ. Îöåíêà ïî
øêàëå SIB êîëåáëåòñÿ îò 0 äî 100 áàëëîâ, áîëüøåå
êîëè÷åñòâî áàëëîâ ñîîòâåòñòâóåò áîëüøåìó óðîâíþ
êîãíèòèâíîé ñïîñîáíîñòè.

Ïî øêàëå ADAS-Cog èçìåðÿþòñÿ êîãíèòèâíûå
ñïîñîáíîñòè ïðè ëåãêîé è ñðåäíåé ñòåïåíè ÁÀ (3).
Øêàëà ñîñòîèò èç 11 ïóíêòîâ äëÿ îöåíêè ïàìÿòè,
ðå÷åâîé ñïîñîáíîñòè è ïðàêñèñà, êîëè÷åñòâî áàë-
ëîâ êîëåáëåòñÿ îò 0 (íîðìà) äî 70 (îøèáêè âî âñåõ
çàäàíèÿõ).

Îáùåå ñîñòîÿíèå îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ øêàëû
îöåíêè èçìåíåíèé êëèíèöèñòîì íà îñíîâàíèè îï-
ðîñà è äàííûõ ïîìîùíèêà ïàöèåíòà (CIBIC-Plus)
(11). Ïî øêàëå CIBIC-plus ìîæíî ïîëó÷èòü îáùåå
âïå÷àòëåíèå î ñîñòîÿíèè ïàöèåíòà, ðåçóëüòàò ìîæåò
ñîñòàâëÿòü îò 1 áàëëà (çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå) äî
7 áàëëîâ (çíà÷èòåëüíîå óõóäøåíèå) â ñðàâíåíèè ñ
èñõîäíûì óðîâíåì. Ðåçóëüòàò 4 áàëëà ãîâîðèò îá
îòñóòñòâèè èçìåíåíèé â ñðàâíåíèè ñ èñõîäíûì
óðîâíåì. Îïûòíûå èññëåäîâàòåëè, íå îñâåäîìëåí-
íûå î íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèÿõ è ðåçóëüòàòàõ îöå-
íîê ïî äðóãèì øêàëàì, òùàòåëüíûì îáðàçîì îïðà-
øèâàëè ïàöèåíòà è óõàæèâàþùåãî çà íèì äëÿ îöåí-
êè îáùèõ èçìåíåíèé ïî øêàëå CIBIC-Plus.

Â èññëåäîâàíèÿõ ó ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ ëåãêîé è
ñðåäíåé ñòåïåíè ïîâñåäíåâíóþ äåÿòåëüíîñòü îöå-
íèâàëè ñ ïîìîùüþ øêàëû îöåíêè ïîâñåäíåâíîé

Òàáëèöà 1

III фаза, плацебо�контролируемые 6�месячные клинические исследования БА

 Èññëåäîâàíèå Äèàïàçîí âêëþ÷åíèÿ Ïðîäîëæèòåëüíîñòü / Êîëè÷åñòâî Êëþ÷åâûå

äëÿ ïîêàçàòåëÿ MMSE Äèçàéí  ïàöèåíòîâ, ïàðàìåòðû

(ñðåäíååá) ïîëó÷èâøèõ ëå÷åíèå ýôôåêòèâíîñòè

E.R.Peskind è ñîàâò. (7) 10–22 (17,3) 24 íåäåëè / ÄÑ, 403 ADAS-cog

 ÏÁ-êîíòðîëèðóåìîå ÏÁ: 202 CIBIC-plus

ÌÅÌ: 201 ADCS-ADL23
NPI

S.Bakchine è ñîàâò. (2) 11–23 (18,7) 24 íåäåëè / ÄÑ, 470

 ÏÁ-êîíòðîëèðóåìîå ÏÁ: 152 CIBIC-plus

ÌÅÌ: 318 ADCS-ADL23
NPI

MD-12 10–22 (16,9) 24 íåäåëè / ÄÑ, 433 ADAS-cog

ÐÊÈ êîìïàíèè «Ôîðåñò» ÏÁ-êîíòðîëèðóåìîå ÏÁ: 216 CIBIC-plus

ó ïàöèåíòîâ, ÌÅÌ: 217 ADCS-ADL23
óæå ïîëó÷àþùèõ ÈÀÕÝ NPI

B.Reisberg è ñîàâò. (9) 3–14 (7,7) 28 íåäåëè / ÄÑ, 252 SIB

ÏÁ-êîíòðîëèðóåìîå ÏÁ: 126 CIBIC-plus

ÌÅÌ: 126 ADCS-ADL19
NPI

MD-01 5–14 (10,1) 24 íåäåëè / ÄÑ, 350 SIB

ÐÊÈ êîìïàíèè «Ôîðåñò»  ÏÁ-êîíòðîëèðóåìîå ÏÁ: 172 CIBIC-plus

ÌÅÌ: 178 ADCS-ADL19
NPI

P.N.Tariot è ñîàâò. (13) 5–14 (10,0) 24 íåäåëè / ÄÑ, 403 SIB

 ÏÁ-êîíòðîëèðóåìîå ó ïàöèåíòîâ, ÏÁ: 201 CIBIC-plus

óæå ïîëó÷àþùèõ äîíåïåçèë ÌÅÌ: 202 ADCS-ADL19
NPI

Ïðèìå÷àíèÿ: ÐÊÈ – ðååñòð êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé; ÄÑ – äâîéíîå ñëåïîå; ÌÅÌ – ìåìàíòèí; ÏÁ – ïëàöåáî.
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äåÿòåëüíîñòè ïðè áîëåçíè Àëüöãåéìåðà â õîäå ñî-
âìåñòíîãî èññëåäîâàíèÿ (ADCS-ADL) (3–5), êîòî-
ðàÿ ñîäåðæàëà 23 ïóíêòà (ADL

23
), à äëÿ èññëåäî-

âàíèé ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ ñðåäíåé è òÿæåëîé ñòåïåíè
èñïîëüçîâàëè ñïåöèàëüíî ðàçðàáîòàííóþ äëÿ ïà-
öèåíòîâ ñ ÁÀ ñðåäíåé è òÿæåëîé ñòåïåíè (4) øêà-
ëó, ñîäåðæàùóþ 19 ïóíêòîâ (ADL

19
). Êàæäûé

ïóíêò øêàëû ADCS-ADL âêëþ÷àåò ñåðèþ èåðàð-
õè÷åñêèõ ïîäâîïðîñîâ, ðàñïîëîæåííûõ îò íàèâûñ-
øåãî óðîâíÿ âûïîëíåíèÿ êàæäîãî çàäàíèÿ øêàëû
ADCS-ADL äî ïîëíîãî íåâûïîëíåíèÿ. Ñïèñîê
ñîñòàâëÿåòñÿ ïî ðåçóëüòàòàì îïðîñà óõàæèâàþùå-
ãî çà ïàöèåíòîì è âêëþ÷àåò ñàìûå îáûêíîâåííûå
ïîñòîÿííûå äåéñòâèÿ ïàöèåíòà çà ïðåäûäóùèå
4 íåäåëè.

Âî âñåõ èññëåäîâàíèÿõ âñå îöåíêè ýôôåêòèâíî-
ñòè ïðîâîäèëè íà 12-é íåäåëå è â êîíöå èññëåäîâà-
íèÿ (24-ÿ èëè 28-ÿ íåä.).

Áåçîïàñíîñòü è ïåðåíîñèìîñòü îöåíèâàëè ïóòåì
íåâðîëîãè÷åñêèõ è ôèçèêàëüíûõ îáñëåäîâàíèé,
èññëåäîâàíèÿ æèçíåííî-âàæíûõ ïîêàçàòåëåé, ÝÊÃ
è ëàáîðàòîðíûõ àíàëèçîâ, à òàêæå ïóòåì íàáëþäå-
íèÿ íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé â òå÷åíèå âñåãî èññëå-
äîâàíèÿ.

Êëèíè÷åñêèå óõóäøåíèÿ â ïîïóëÿöèè ïàöèåíòîâ
ñ ÁÀ ñðåäíåé è òÿæåëîé ñòåïåíè áûëè èçó÷åíû ñ
ïîìîùüþ âòîðè÷íîãî àíàëèçà äàííûõ. Àíàëèç êëè-
íè÷åñêèõ óõóäøåíèé ïðîâîäèëè íà îñíîâàíèè äàí-
íûõ ïàöèåíòîâ, ÷üå ñîñòîÿíèå âî âðåìÿ 6-ìåñÿ÷íî-
ãî ëå÷åíèÿ óõóäøèëîñü îäíîâðåìåííî ïî òðåì îñ-
íîâíûì ïàðàìåòðàì â ñîîòâåòñòâèè ñî ñëåäóþùèìè
îïðåäåëåíèÿìè:

• Âûðàæåííîå êëèíè÷åñêîå óõóäøåíèå – ñíèæå-
íèå ïîêàçàòåëÿ ADAS-cog íà ≥4 áàëëîâ èëè ïîêà-
çàòåëÿ SIB íà ≥5 áàëëîâ è ñíèæåíèå ïîêàçàòåëÿ
CIBIC-Plus è ïîêàçàòåëÿ ADCS-ADL;

• Ëþáîå êëèíè÷åñêîå óõóäøåíèå – ëþáîå ñíèæå-
íèå ïîêàçàòåëåé ADAS-cog èëè SIB è ëþáîå óõóä-
øåíèå ïîêàçàòåëÿ CIBIC-plus è ëþáîå ñíèæåíèå
ïîêàçàòåëÿ ADCS-ADL.

Âñå àíàëèçû ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû
äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè äàííûõ SAS âåðñèè
8. Ïîïóëÿöèÿ ïîëíîãî àíàëèçà (ÏÏÀ) âêëþ÷àëà
âñåõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ ïàöèåíòîâ, ïîëó÷èâøèõ
õîòÿ áû îäíó äîçó ïðåïàðàòà, êîòîðûì áûëà ïðîâå-
äåíà, ïî êðàéíåé ìåðå, îäíà îöåíêà ýôôåêòèâíîñ-
òè ïîñëå èñõîäíîãî óðîâíÿ ïî ëþáîé èç øêàë, èñ-
ïîëüçîâàâøèõñÿ äëÿ îöåíêè êîãíèòèâíîé ôóíêöèè,
ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè è îáùåãî ñîñòîÿíèÿ â
ñîîòâåòñòâóþùèõ èññëåäîâàíèÿõ. Âñå ñòàòèñòè÷åñ-
êèå àíàëèçû áûëè äâóñòîðîííèìè, çíà÷åíèÿ p<0,05
ðàñöåíèâàëèñü êàê ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíûå.
Êîððåêòèðîâêà äëÿ ìíîæåñòâåííûõ èññëåäîâàíèé
íå ïðîâîäèëàñü. Ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè ëå÷åíèÿ
îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ òî÷íîãî êðèòåðèÿ Ôèøåðà.
Àíàëèçû ïðîâîäèëè äëÿ íàáëþäàâøèõñÿ ñëó÷àåâ
(ÍÑ) è äëÿ ïåðåíåñåííûõ äàííûõ ïîñëåäíåãî íà-
áëþäåíèÿ (LOCF) íà 24/28 íåäåëå äëÿ òåõ ïàöèåí-
òîâ èç ÏÏÀ, êîòîðûõ îöåíèâàëè ïî âñåì òðåì øêà-
ëàì ýôôåêòèâíîñòè.

Ðåçóëüòàòû

Âñåãî â øåñòü èññëåäîâàíèé áûëè âêëþ÷åíû 1826
ïàöèåíòîâ ñ èñõîäíûì ïîêàçàòåëåì MMSE <20 áàë-
ëîâ (867 ïîëó÷àëè ïëàöåáî è 959 – ìåìàíòèí), îíè
ñîñòàâëÿëè ïîïóëÿöèþ ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ ñðåäíåé è
òÿæåëîé ñòåïåíè (APTS). Èç ýòèõ 1826 ïàöèåíòîâ
1788 (850 ïðèíèìàâøèõ ïëàöåáî è 938 – ìåìàíòèí)
áûëè âêëþ÷åíû â ÏÏÀ. Ïðèìåðíî äâå òðåòè ïîïó-
ëÿöèè ïàöèåíòîâ ýòîãî ñïèñêà ñîñòàâëÿëè ïàöèåí-
òû èç èññëåäîâàíèé ìîíîòåðàïèè. Èç 1788 ïàöèåí-
òîâ ÏÏÀ 1475 ïàöèåíòàì ïðîâîäèëàñü îöåíêà íà
24/28 íåäåëå ïî âñåì òðåì øêàëàì ýôôåêòèâíîñòè,
èñïîëüçîâàâøèìñÿ ïðè àíàëèçå êëèíè÷åñêèõ óõóä-
øåíèé. Ýòè 1475 ïàöèåíòîâ ñîñòàâëÿþò ïîïóëÿöèþ
íàáëþäàâøèõñÿ ñëó÷àåâ, ðåçóëüòàòû äëÿ êîòîðîé
ïðåäñòàâëåíû íèæå.

Èñõîäíûå äåìîãðàôè÷åñêèå ïîêàçàòåëè, õàðàêòå-
ðèñòèêè è äàííûå øêàë ýôôåêòèâíîñòè ïàöèåíòîâ
ïðèâåäåíû â òàáë. 2 è 3. Ñîãëàñíî ïîêàçàòåëÿì
MMSE áîëüøèíñòâó ïàöèåíòîâ áûëà âûñòàâëåíà
ñðåäíÿÿ è òÿæåëàÿ ñòåïåíü çàáîëåâàíèÿ. Êëèíè÷åñ-
êè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè ëå÷åíèÿ íå
áûëî. Èññëåäîâàíèå çàâåðøèëè 82% ïàöèåíòîâ, ïî-
ëó÷àâøèõ ìåìàíòèí, â ñðàâíåíèè ñ 77% ïàöèåí-
òîâ, ïîëó÷àâøèõ ïëàöåáî. Áîëüøèíñòâî âûáûâ-
øèõ ïàöèåíòîâ ïðåêðàòèëè ó÷àñòèå ïî ïðè÷èíå
ðàçâèòèÿ íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé (9% â ãðóïïå ìå-
ìàíòèíà â ñðàâíåíèè ñ 11% â ãðóïïå ïëàöåáî) è
ïî ïðè÷èíå îòçûâà ñîãëàñèÿ (4% â ãðóïïå ìåìàí-
òèíà è 6% â ãðóïïå ïëàöåáî).

Òàáëèöà 3

Исходные показатели эффективности (популяция НС)

Èñõîäíûå               Ìåìàíòèí                 Ïëàöåáî

ïîêàçàòåëè n     Ñðåäíåå (ÑÎ) n Ñðåäíåå (ÑÎ)

ADAS-Cogà 387 31,3 (10,1) 308 29,8 (9,5)

SIBá 410 75,0 (18,6) 370 75,9 (17,8)

CIBIC, òÿæåñòü 692 4,3 (0,8) 588 4,3 (0,8)

ADL23
à 387 52,2 (14,7) 308 54,2 (12,4)

ADL19
á 410 33,0 (10,7) 370 33,7 (11,0)

Ïðèìå÷àíèÿ: ÑÎ – ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå; à – èññëåäîâàíèÿ
ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ ëåãêîé è ñðåäíåé ñòåïåíè; á – èññëåäîâàíèÿ
ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ ñðåäíåé è òÿæåëîé ñòåïåíè.

Òàáëèöà 2

Исходные демографические показатели и
характеристики пациентов (APTS; показатель MMSE < 20)

 Õàðàêòåðèñòèêà Ìåìàíòèí Ïëàöåáî

n=959 n=867

Âîçðàñò, ãîäû (±ÑÎ) 76,2 (±8,1) 76,2 (±8,3)

Êîëè÷åñòâî æåíùèí (%) 644 (67) 550 (63)

Êîëè÷åñòâî ïðåäñòàâèòåëåé

åâðîïåéñêîé ðàñû (%) 865 (90) 788 (91)

Ðîñò (ñì), ñðåäíèé (±ÑÎ) 163 (±10,4) 163 (±10,5)

Âåñ (êã), ñðåäíèé (±ÑÎ) 67,0 (±13,9) 67,9 (±14,2)

Ïîêàçàòåëü MMSE,

ñðåäíèé (±ÑÎ) 12,3 (±4,2) 12,2 (±4,1)

Êîëè÷åñòâî çàâåðøèâøèõ

èññëåäîâàíèå (%) 791 (82) 688 (77)

Ïðèìå÷àíèÿ: ÑÎ – ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå.
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Ïðè ðàññìîòðåíèè âñåé ïîïóëÿöèè ïàöèåíòîâ ñ
ïîêàçàòåëåì MMSE íà èñõîäíîì óðîâíå ìåíåå 20
â òå÷åíèå âñåãî 6-ìåñÿ÷íîãî êóðñà ëå÷åíèÿ ñòàòèñ-
òè÷åñêè äîñòîâåðíî áîëüøå êëèíè÷åñêèõ óõóäøå-
íèé íàáëþäàëîñü ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ ïëàöå-
áî (ÏÁ), â ñðàâíåíèè ñ ïàöèåíòàìè, ïîëó÷àâøèìè
ìåìàíòèí (ðèñ. 1). Êîëè÷åñòâî ïàöèåíòîâ, ó êîòî-
ðûõ îòìå÷àëîñü âûðàæåííîå êëèíè÷åñêîå óõóäøå-
íèå, â ãðóïïå ïëàöåáî ïðèìåðíî â 2 ðàçà ïðåâûøà-
ëî êîëè÷åñòâî ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ ìåìàíòèí
(21% â ñðàâíåíèè ñ 11%; p<0,001, ÍÑ). Àíàëèç
LOÑF ïîêàçàë ðåçóëüòàòû, ñõîäíûå ñ àíàëèçîì ÍÑ,
ðàçíèöà ëå÷åíèÿ ïî ðåçóëüòàòàì îáîèõ àíàëèçîâ
áûëà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîé.

Â êàæäîì èç îòäåëüíûõ èññëåäîâàíèé âûðàæåí-
íîå êëèíè÷åñêîå óõóäøåíèå ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâ-
øèõ ïëàöåáî íàáëþäàëîñü ÷àùå, ÷åì ó ïàöèåíòîâ,
ïîëó÷àâøèõ ìåìàíòèí, ÷òî ïîäòâåðæäàåò íàäåæ-
íîñòü ðåçóëüòàòîâ äëÿ âñåé ïîïóëÿöèè, íåçàâèñè-
ìîñòü èõ îò êàêîé-ëèáî îòäåëüíîé ïîïóëÿöèè èñ-
ñëåäîâàíèÿ è òèïè÷íîñòü óõóäøåíèé, íàáëþäàâ-
øèõñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ äàííîé òÿæåñòüþ áîëåçíè
Àëüöãåéìåðà (ðèñ. 2).

Â ïîäãðóïïå ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ ñðåäíåé ñòåïåíè
òÿæåñòè (ïîêàçàòåëü MMSE 10–19, n=1330, ÏÏÀ)
íàáëþäàëàñü êàðòèíà êëèíè÷åñêîé ïîëüçû ïðè ïðè-
ìåíåíèè ìåìàíòèíà, ñõîäíàÿ ñ òàêîâîé â îáùåé
ïîïóëÿöèè (ïîêàçàòåëü MMSE ìåíåå 20, n=1788,
ÏÏÀ). Ñðåäè ýòèõ ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ ñðåäíåé ñòåïå-
íè òÿæåñòè ó ïîëîâèíû èç íèõ íàáëþäàëèñü âûðà-
æåííûå êëèíè÷åñêèå óõóäøåíèÿ (16% â ãðóïïå
ïëàöåáî è 9% â ãðóïïå ìåìàíòèíà) (ðèñ. 3).

Âûðàæåííûå êëèíè÷åñêèå óõóäøåíèÿ áûëè ïðî-
àíàëèçèðîâàíû îòäåëüíî äëÿ èññëåäîâàíèé ìîíî-
òåðàïèè è èññëåäîâàíèé, â êîòîðûõ ìåìàíòèí
ïðèíèìàëè ñîâìåñòíî ñ ÈÀÕÝ â ñòàáèëüíûõ äîçàõ
(ðèñ. 4). Çíà÷èòåëüíîãî ðàçëè÷èÿ âî âëèÿíèè ìåìàí-
òèíà íà óìåíüøåíèå êëèíè÷åñêîãî óõóäøåíèÿ ìåæ-
äó èññëåäîâàíèÿìè ìîíîòåðàïèè è èññëåäîâàíèÿìè
ñîâìåñòíîé òåðàïèè íå íàáëþäàëîñü. Â îáåèõ ãðóï-
ïàõ êîëè÷åñòâî âûðàæåííûõ êëèíè÷åñêèõ óõóäøå-
íèé ïðè ïðèåìå ìåìàíòèíà óìåíüøàëîñü â äâà ðàçà
â ñðàâíåíèè ñ ïëàöåáî.

Îáñóæäåíèå

Äàííûå, ïðåäñòàâëåííûå â ñòàòüå, âïåðâûå îïðå-
äåëÿþò âëèÿíèå ëå÷åíèÿ äåìåíöèè íà óõóäøåíèå
ñîñòîÿíèÿ ïàöèåíòîâ, ãäå óõóäøåíèå îïðåäåëåíî
êàê îäíîâðåìåííîå óõóäøåíèå ïî òðåì êëþ÷åâûì
ïðèçíàêàì áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, à èìåííî – êîã-
íèòèâíîé ôóíêöèè, îáùåãî ñîñòîÿíèÿ è ôóíêöèî-
íàëüíîé àêòèâíîñòè. Äàííûå ïðîãðåññèðîâàíèÿ
êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ Kurtz è ñîàâò., êîòîðûå
èëëþñòðèðîâàëè âëèÿíèå ðèâàñòèãìèíà, ðàíåå ñî-
îáùàëèñü, îäíàêî ýòè àíàëèçû áûëè îãðàíè÷åíû
òîëüêî îäíèì ïðèçíàêîì. Àíàëèç îäíîãî ïðèçíàêà
íåñåò â ñåáå ðèñê íåïðàâèëüíîãî èñòîëêîâàíèÿ èç-

Ðèñ. 2. Äîëÿ ïàöèåíòîâ ñî çíà÷èòåëüíûì êëèíè÷åñêèì óõóä-
øåíèåì â ðàçëè÷íûõ èññëåäîâàíèÿõ
Ïðèìå÷àíèÿ: – íåäåëÿ 24/28; ÍÑ; * – p<0,05.

Ðèñ. 1. Äîëÿ ïàöèåíòîâ ñ ëþáûì êëèíè÷åñêèì óõóäøåíèåì è
âûðàæåííûì êëèíè÷åñêèì óõóäøåíèåì
Ïðèìå÷àíèÿ: – íåäåëÿ 24/28; ÍÑ; *** – p<0,001.

Ðèñ. 3. Äîëÿ ïàöèåíòîâ ñî çíà÷èòåëüíûì êëèíè÷åñêèì óõóäøå-
íèåì â ïîïóëÿöèè ñ èñõîäíûì ïîêàçàòåëåì MMSE îò 10 äî 19
Ïðèìå÷àíèÿ: – íåäåëÿ 24/28; ÍÑ; *** – p<0,001.

 Ðèñ. 4. Äîëÿ ïàöèåíòîâ ñî çíà÷èòåëüíûì êëèíè÷åñêèì óõóä-
øåíèåì â èññëåäîâàíèÿõ ìåìàíòèíà ó ïàöèåíòîâ íà ôîíå ñòà-
áèëüíîãî ëå÷åíèÿ ÈÀÕÝ (ââåðõó) è â èññëåäîâàíèÿõ ó ïàöèåí-
òîâ, ïðèíèìàâøèõ ìåìàíòèí â âèäå ìîíîòåðàïèè (âíèçó)
Ïðèìå÷àíèÿ: – íåäåëÿ 24/28; ÍÑ; *  – p<0,05, *** – p<0,001.
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ìåíåíèé â âûïîëíåíèè çàäàíèÿ êàê ýôôåêòà îò ëå-
÷åíèÿ. Äîñòîèíñòâî àíàëèçà êîìáèíàöèè îöåíîê
ñîñòîèò â èñïîëüçîâàíèè âñåé äîñòóïíîé èíôîðìà-
öèè ïî êëþ÷åâûì ïðèçíàêàì ÁÀ äëÿ îïðåäåëåíèÿ
òîãî, óõóäøàåòñÿ ëè íà ñàìîì äåëå ñîñòîÿíèå ïà-
öèåíòà èëè íåò.

Îïðåäåëåíèå âûðàæåííîãî êëèíè÷åñêîãî óõóä-
øåíèÿ âêëþ÷àåò óõóäøåíèå íà 4 áàëëà ïî øêàëå
ADAS-cog èëè íà 5 áàëëîâ ïî øêàëå SIB. Ýòî ïðåä-
ïîëàãàåò, ÷òî óõóäøåíèå êîãíèòèâíîé ôóíêöèè ïà-
öèåíòà êëèíè÷åñêè çíà÷èìî. Ïðîôèëàêòèêà òàêîãî
óõóäøåíèÿ ïðè ðàññìîòðåíèè ñîâìåñòíî ñ óõóäøå-
íèåì ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè è âûÿâëÿåìûì
óõóäøåíèåì îáùåãî ñîñòîÿíèÿ ÿâëÿåòñÿ î÷åíü âàæ-
íîé öåëüþ ëå÷åíèÿ.

Ñ ìîìåíòà îäîáðåíèÿ èíãèáèòîðîâ õîëèíýñòåðà-
çû è ìåìàíòèíà äëÿ ëå÷åíèÿ ÁÀ ïðîâîäèëîñü ìíî-
æåñòâî äèñêóññèé, ïîñâÿùåííûõ èõ êëèíè÷åñêîé
çíà÷èìîñòè, íåñìîòðÿ íà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìóþ
ïîëüçó, ïîêàçàííóþ â áàçîâûõ èññëåäîâàíèÿõ. Óëó÷-
øåíèå ïî êîãíèòèâíîé øêàëå ñòàëî ÷àñòî èñïîëü-
çóåìûì ïîêàçàòåëåì êëèíè÷åñêè çíà÷èìîé ïîëüçû
îò ëå÷åíèÿ, íî òàêîé îãðàíè÷åííûé ïîäõîä ê îòâå-
òó íà ëå÷åíèå âûáèðàëè â áîëüøåé ñòåïåíè èç-çà
ïðîñòîòû èçìåðåíèÿ, à íå èç-çà êëèíè÷åñêîé çíà÷è-
ìîñòè, è ìîæíî ïðèâåñòè äîâîäû â ïîëüçó òîãî, ÷òî
ýòîò îãðàíè÷åííûé ïîäõîä íå îõâàòûâàåò âî âñåé
ïîëíîòå äàííîå áûñòðî è ïðåäñêàçóåìî óõóäøàþ-
ùååñÿ ñîñòîÿíèå.

Âî-ïåðâûõ, ïîíÿòèå îá óëó÷øåíèè êàê î åäèí-
ñòâåííîé çíà÷èìîé ïîëüçå îò ëå÷åíèÿ íå ñîîòâåò-
ñòâóåò èñòèíå äëÿ ìíîãèõ ïàöèåíòîâ, ó êîòîðûõ
íàáëþäàåòñÿ ïðîãðåññèðîâàíèå ñòàäèè ÁÀ îò ñðåä-
íåé äî òÿæåëîé. Âî-âòîðûõ, èçìåðåíèå ïîëüçû îò
ëå÷åíèÿ, êîòîðîå îõâàòûâàåò èçìåíåíèÿ ïîâåäåíèÿ
è ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ïðåäîñòàâëÿåò áîëåå
ïîëíóþ êëèíè÷åñêóþ êàðòèíó. Èìåííî ïîÿâëåíèå
èëè óõóäøåíèå ïîâåäåí÷åñêèõ èçìåíåíèé, òàêèõ
êàê àæèòàöèÿ, àãðåññèÿ è áðåäîâûå èäåè, îáóñëàâ-
ëèâàþò íàèáîëüøèå òðóäíîñòè äëÿ óõàæèâàþùèõ
çà ïàöèåíòîì è ÿâëÿþòñÿ, â êîíå÷íîì èòîãå, ðåøà-
þùèì ôàêòîðîì, ìîæíî ëè ïàöèåíòà îñòàâèòü äîìà
èëè ïðèäåòñÿ ïîìåñòèòü åãî â äîì ñåñòðèíñêîãî
óõîäà èëè â äîì ïðåñòàðåëûõ. Ñîîòâåòñòâåííî, ñòà-
áèëèçàöèÿ çàáîëåâàíèÿ è ïðîôèëàêòèêà óõóäøåíèÿ
ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè è ïîÿâëåíèÿ èëè óõóä-
øåíèÿ ïîâåäåíèÿ äîëæíû ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê íàè-
áîëåå êëèíè÷åñêè çíà÷èìûå öåëè ëå÷åíèÿ. Ïðè
áîëåå òÿæåëûõ ôîðìàõ ÁÀ äàæå íåáîëüøèå èçìå-
íåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè, òàêèå êàê ñêóä-
íîñòü ðå÷è èëè íåâîçìîæíîñòü ïîíèìàòü ïðîñòûå
êîìàíäû, íàïðèìåð, ïîìî÷ü ïðè îäåâàíèè è êîðì-
ëåíèè, èëè òî, ÷òî ïàöèåíò áîëüøå íå áðîäèò ïî
íî÷àì, ìîãóò â ñèëüíîé ñòåïåíè ïîâëèÿòü íà êà÷å-
ñòâî æèçíè êàê ïàöèåíòà, òàê è óõàæèâàþùåãî çà
íèì, è â îòäåëüíûõ èññëåäîâàíèÿõ èìåþòñÿ ñâèäå-
òåëüñòâà, ÷òî ëå÷åíèå ìåìàíòèíîì ïðèíîñèò òàêóþ
ïîëüçó. Îïèñàííûå çäåñü àíàëèçû, íåñìîòðÿ íà òî,
÷òî îíè ÿâëÿþòñÿ âòîðè÷íûìè, îáðàùàþò âíèìàíèå
íà ïðîáåë â íàøèõ çíàíèÿõ. Âî âñåõ øåñòè õîðî-

øî ñïëàíèðîâàííûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ êîíòðîëè-
ðóåìûõ èññëåäîâàíèÿõ âûÿâëåíû ÷åòêèå çíà÷èìûå
ðàçëè÷èÿ â òå÷åíèè çàáîëåâàíèÿ ìåæäó ïàöèåíòà-
ìè, ïîëó÷àâøèìè ìåìàíòèí, è òåìè, êòî ïîëó÷àë
ïëàöåáî. Ýòè äàííûå òàêæå áûëè ÿâíî î÷åâèäíû-
ìè äëÿ ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ òîëüêî ñðåäíåé ñòåïåíè, à
òàêæå äëÿ âñåé ïîïóëÿöèè ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ ñðåäíåé
è òÿæåëîé ñòåïåíè. Ó òàêèõ ïàöèåíòîâ ñ áîëåå çà-
ïóùåííûìè ñòàäèÿìè çàáîëåâàíèÿ îæèäàåòñÿ óõóä-
øåíèå ñîñòîÿíèÿ, è ýòî áûëî õîðîøî ïîêàçàíî â
ãðóïïàõ ïëàöåáî. Îäíàêî êîëè÷åñòâî ïðèíèìàâøèõ
ìåìàíòèí ïàöèåíòîâ, ó êîòîðûõ íàáëþäàëîñü óõóä-
øåíèå ñîñòîÿíèÿ, áûëî â äâà ðàçà ìåíüøå êîëè÷å-
ñòâà ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàâøèõ ïëàöåáî, íåçàâèñè-
ìî îò òîãî, ïðèíèìàëè ëè îíè îäíîâðåìåííî ÈÀÕÝ
â ïîñòîÿííûõ äîçàõ èëè íåò.

Òàêèì îáðàçîì, ñîãëàñîâàííûå ðåçóëüòàòû ýòèõ
àíàëèçîâ ïîêàçûâàþò, ÷òî ó ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàâ-
øèõ ïëàöåáî, óõóäøåíèå íàáëþäàëîñü ÷àùå, ÷åì ó
òåõ, êòî ïðèíèìàë ìåìàíòèí, íåçàâèñèìî îò òÿæå-
ñòè ÁÀ èëè îò òîãî, ïîëó÷àëè ëè óæå ïàöèåíòû èç
ãðóïïû ìåìàíòèíà ïîñòîÿííîå ëå÷åíèå ÈÀÕÝ. Ýòè
ñîãëàñîâàííûå ðåçóëüòàòû ìîãóò ïðåäïîëàãàòü íåé-
ðîïðîòåêòèâíîå âëèÿíèå ìåìàíòèíà èëè ñïåöèôè-
÷åñêîå âëèÿíèå íà íåêîãíèòèâíûå ñèìïòîìû äåìåí-
öèè, âîçìîæíî èç-çà åãî ïðåèìóùåñòâåííîãî ãëóòà-
ìèíåðãè÷åñêîãî ìåõàíèçìà äåéñòâèÿ.

Óëó÷øåíèå êîãíèòèâíîé ôóíêöèè âñå åùå îñòàåò-
ñÿ âàæíîé öåëüþ ëå÷åíèÿ íà ðàííèõ ñòàäèÿõ äàííî-
ãî çàáîëåâàíèÿ. Îäíàêî íà êîãíèòèâíóþ ôóíêöèþ
âëèÿåò äåôèöèò âíèìàíèÿ è êîíöåíòðàöèè, êîòîðûå
ïðè äåìåíöèè ñêëîííû ê èçìåíåíèÿì. Â ðåçóëüòàòå
â ðåêîìåíäàöèÿõ ïðèçíàåòñÿ, ÷òî êîãíèòèâíàÿ ôóí-
êöèÿ ñàìà ïî ñåáå íå äîëæíà áûòü åäèíñòâåííûì
ïîêàçàòåëåì îòâåòà íà ëå÷åíèå, íî îíà ðàñöåíèâàåò-
ñÿ êàê âàæíûé èíäèêàòîð ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ, è
ðàñïîðÿäèòåëüíûå îðãàíû íèêîãäà íå ïðèçíàþò ëå-
÷åíèå ýôôåêòèâíûì, åñëè îíî íå ïðèíåñëî ïîëüçû
äëÿ êîãíèòèâíîé ôóíêöèè, à òàêæå äëÿ ïîâåäåí÷åñ-
êîé ôóíêöèè. Êîãäà ïàöèåíòû è èõ ðîäñòâåííèêè
îáðàùàþòñÿ çà ëå÷åíèåì, îíè ÷àñòî çàÿâëÿþò, ÷òî â
òî âðåìÿ êàê óëó÷øåíèå êîãíèòèâíîé ôóíêöèè îñ-
òàåòñÿ æåëàòåëüíûì, òî, ÷òî ñîñòîÿíèå ïàöèåíòà íå
áóäåò óõóäøàòüñÿ, áóäåò âåñüìà ïðèåìëåìûì ðåçóëü-
òàòîì. Åñòåñòâåííî, îñíîâíîé ïðîáëåìîé ÿâëÿåòñÿ
êà÷åñòâî æèçíè òàêèõ ïàöèåíòîâ è èõ ðîäñòâåííè-
êîâ, è ïîêà êîãíèòèâíàÿ ôóíêöèÿ áûëà ëåãêî èçìå-
ðèìîé öåëüþ, îíà íå âñåãäà îòðàæàëà âûçâàííóþ
äåìåíöèåé áåñïîìîùíîñòü. Ëþáîå ëå÷åíèå, êîòîðîå
ìîæåò ïðåäîòâðàòèòü óõóäøåíèå òàêîé áåñïîìîùíî-
ñòè ñ ñîîòâåòñòâóþùèì óõóäøåíèåì êà÷åñòâà æèç-
íè, äîëæíî ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê êëèíè÷åñêè âàæíîå.
Ïðè ñòàáèëèçàöèè ñèìïòîìîâ ïàöèåíòû ñ ÁÀ ìîãóò
äîñòè÷ü õîðîøåãî è óäîâëåòâîðèòåëüíîãî êà÷åñòâà
æèçíè â òå÷åíèå ìíîãèõ ëåò, è, êîíå÷íî, ÷åì ðàíü-
øå áóäåò äîñòèãíóòà ýòà ñòàáèëèçàöèÿ â òå÷åíèè
çàáîëåâàíèÿ, òåì ñêîðåå ìû ñìîæåì ïðèáëèçèòü ýô-
ôåêò îò ëå÷åíèÿ. ×òîáû îòðàçèòü ýòî, ïðèâåäåííûé
çäåñü àíàëèç ñîçíàòåëüíî êàñàåòñÿ òîëüêî ïàöèåíòîâ,
óõóäøåíèå ó êîòîðûõ ïðîèçîøëî ïî òðåì ðàçëè÷íûì
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ïðèçíàêàì îäíîâðåìåííî. Äëÿ êëèíèöèñòîâ, ïàöèåí-
òîâ è ÷ëåíîâ èõ ñåìåé ñîõðàíåíèå âàæíûõ ôóíêöè-
îíàëüíûõ àñïåêòîâ èëè çàäåðæêà êëèíè÷åñêîãî óõóä-
øåíèÿ òàêæå âàæíû, êàê è ëþáîå óëó÷øåíèå êîãíè-
òèâíîé ôóíêöèè.

Ïðåäñòàâëåííûå çäåñü ðåçóëüòàòû êàñàþòñÿ ïà-
öèåíòîâ ñ ÁÀ ñðåäíåé è òÿæåëîé ñòåïåíè òÿæåñòè
è ïîêàçûâàþò, ÷òî èñïîëüçîâàíèå ìåìàíòèíà ìîæåò
îáåñïå÷èòü çíà÷èòåëüíóþ ïàóçó ïåðåä ïîÿâëåíèåì

áîëåå ìó÷èòåëüíûõ àñïåêòîâ çàáîëåâàíèÿ â äàííîé
ãðóïïå ïàöèåíòîâ, êîòîðûå áîëåå âñåãî íóæäàþòñÿ
â ëå÷åíèè. Ñðåäè ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ ìåìàí-
òèí, óõóäøåíèå ñîñòîÿíèÿ â òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ íà-
áëþäàëîñü ó çíà÷èòåëüíî ìåíüøåãî êîëè÷åñòâà. Òî,
÷òî ýòè ýôôåêòû ïðîÿâëÿëèñü ó ïàöèåíòîâ ñî ñðåä-
íåé è òÿæåëîé ôîðìîé ÁÀ, ïîäòâåðæäàåò, ÷òî ëå-
÷åíèå ñòîèò íà÷èíàòü äàæå íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ çà-
áîëåâàíèÿ.
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PREVENTION OF THE WORSENING OF CLINICAL SYMPTOMS IN MODERATE TO SEVERE
ALZHEIMER’S DISEASE IN PATIENTS TREATED WITH MEMANTINE

D. Wilkinson, H. F. Andersen

Alzheimer’s disease is a progressive neurodegenerative disorder, and
while improvement is a desirable goal, preventing worsening of the
clinical condition is a relevant and realistic treatment outcome. In the
moderate and severe stages of the disease, the rate of deterioration is
highest and causes the largest burden to patients, their families and
society. Data from six randomised, double-blind, placebo-controlled,
6-month studies were pooled, and a subgroup of patients with moderate to
severe AD (MMSE score <20) was analysed. This patient population
consisted of a total of 1826 patients, 867 on placebo and 959 on memantine.
Any Clinical Worsening was defined as those patients whose condition
showed a worsening in three domains (cognition, global, function) during
the 6-month treatment period: a decline on the ADAS-cog or the SIB and
on the CIBIC-Plus and on the ADCS-ADL. Marked Clinical Worsening
was defined as a decline of ≥4 points on the ADAS-cog or ≥5 points

on the SIB and a decline on the CIBIC-Plus and a decline on the
ADCS-ADL. There were no clinically relevant differences in
demographics or baseline characteristics between treatment groups. In
a post hoc analysis, statistically significantly more placebo-treated
patients than memantine-treated patients had Any Clinical Worsening
over the course of the 6-month treatment period. About twice as many
placebo-treated patients had Marked Clinical Worsening compared to
memantine-treated patients (21% vs. 11%; p<0.001). In this
population of moderate and severe AD patients, treatment with
memantine was associated with preventing worsening of clinical
symptoms in AD. The advantages of memantine treatment compared
to placebo were observed in all the individual studies, regardless of
AD severity, or treatment with memantine in patients already on
stabilized AChEI treatment.


