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ÏÐÀÊÒÈÊÓÞ×ÎÌÓ ÍÅÂÐÎËÎÃÓ 
TO PRACTICING NEUROLOGIST

Реабілітація пацієнтів 
при сенсомоторних порушеннях: 

керівництво щодо діагностики та лікування 
захворювань нервової системи 

(вибрані розділи)

Координатори: проф., д-р Gereon Nelles, Кельн; проф., д-р Thomas Platz, Грайфсвальд

Опубліковано Комісією з розробки керівництв Німецького товариства неврології (DGN) і Німецького то-
вариства з нейрореабілітації (DGNR) за участю професійних товариств, асоціацій та організацій, що беруть 
участь у процесі досягнення консенсусу.

Що нового?
— Пластичність — це здатність нейронних мереж, 

зокрема центральної нервової системи (ЦНС), адап-

туватися до умов навколишнього середовища. У реа-

білітації враховуються дві форми нейропластичності: 

процеси адаптації після захворювання або травми, 

тобто так звана пластичність, спричинена ураженням, 

і пластичність, спричинена лікуванням і тренуванням 

(«пластичність, заснована на досвіді»).

— Відновлення головного мозку після лікування 

засноване, зокрема, на досить специфічному та інтен-

сивному відновлювальному тренуванні («терапія для 

відновлення нервової системи»), що підтримує цере-

бральну реорганізацію. Цьому може сприяти неінвазив-

на стимуляція кори головного мозку та (деякі) лікарські 

засоби.

— Реабілітація при сенсомоторних порушеннях вхо-

дить у програму нейрореабілітації за показаннями (та-

кож для лікування інших функціональних розладів, що 

порушують повсякденну діяльність) і здійснюється з ін-

дивідуальною часовою перспективою («каскад лікуван-

ня»), що включає заходи (часткової) стаціонарної (ран-

ньої) реабілітації, а також для подальшого амбулатор-

ного лікування, самостійного тренування і спортивної 

реабілітації. При цьому вона передбачає (з урахуванням 

мети лікування) підхід до відновлення функцій (на рівні 

порушення, для відновлення активності) для сприяння 

активності. З іншого боку, реабілітаційні заходи також 

включають тренування для відновлення повсякденної 

діяльності, а також соціальну і професійну активність 

(включно з тренуванням з використанням допоміжних 

засобів для сприяння такій активності). Враховуються 

екологічні й індивідуальні фактори.

— Родичі пацієнтів, які можуть залежати від допо-

моги (наприклад, після виписки з лікарні), можуть на-

вчитися самодопомозі під час зміни положення, ходьби 

та іншої повсякденної діяльності в центрах підтримки. 

Це суттєво впливає на якість життя пацієнтів та їхніх 

родичів.

— Організована професійна допомога при інсуль-

ті (включно з реабілітацією) не лише знижує рівень 

смертності, ризик тривалої госпіталізації та тривалої 

втрати працездатності, а й покращує відновлення і не-

залежність у повсякденній діяльності. Реабілітація при 

сенсомоторних порушеннях стає в нагоді.

— У перші тижні після інсульту спостерігається фаза 

посиленої нейропластичності, що триває кілька тиж-

нів, під час якої відбувається найбільше покращання 

діапазону рухів. Мета підтримуючого медикаментоз-

ного лікування — подовжити цю фазу і/або посилити 

нейропластичні процеси протягом цієї фази. Селек-

тивний інгібітор зворотного захоплення серотоніну 

(СІЗЗС) флуоксетин не впливає на ступінь інвалідності 

після інсульту, але може бути ефективним у покращанні 

рухливості. Церебролізин® — це суміш ферментативно 

оброблених пептидів, отриманих з мозку свині, що має 

нейропротекторні та нейротрофічні властивості в екс-

периментах на тваринах. Церебролізин® може полег-

шувати неврологічний розлад і втрату працездатності в 

пацієнтів після інсульту, а в комбінації з реабілітацією 

може покращити рухливість, особливо в пацієнтів із 

серйозним порушенням.

— Зі збільшенням кількості пацієнтів, які вижили 

після серцево-легеневої реанімації, зростає й кількість 

супутніх ускладнень, зокрема гіпоксичного ураження 

головного мозку. На відміну від вогнищевого ураження 

головного мозку після інсульту глобальна ішемія голов-

ного мозку при зупинці серця, як правило, призводить 

до ураження тих ділянок головного мозку, що є най-
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менш толерантними до ішемії. Сюди входить, зокрема, 

ділянка гіпокампа. Увага приділяється не стільки сен-

сомоторним, скільки когнітивним порушенням, осо-

бливо короткочасної та довготривалої пам’яті (а також 

розладам свідомості). Реабілітацію при сенсомоторних 

порушеннях необхідно адаптувати до когнітивних зді-

бностей конкретного пацієнта. У принципі сенсорно-

моторні здібності до навчання і потенціал для віднов-

лення можливі навіть у разі серйозних когнітивних по-

рушень.

— Незважаючи на зниження частоти нещасних ви-

падків і технологічний прогрес у їхній профілактиці, че-

репно-мозкова травма (ЧМТ) є однією з головних про-

блем у сфері неврологічної реабілітації. Люди похилого 

віку все частіше стикаються з ЧМТ та ушкодженнями 

мозку в результаті падінь. При ЧМТ порушення когні-

тивних і виконавчих функцій з порушенням поведінки 

та контролем над імпульсами нерідко відіграють важ-

ливу роль у реабілітації. Тому когнітивно-поведінкова 

терапія часто є невід’ємною частиною лікування. Реа-

білітацію при сенсомоторних порушеннях адаптують до 

індивідуальних особливостей.

— Сенсомоторні порушення є поширеними наслід-

ками пухлин головного мозку та їх лікування. Тип та об-

сяг реабілітаційних заходів залежать від неврологічного 

розладу та очікуваної відповіді пухлини на лікування. 

Реабілітацію часто інтегрують в нейроонкологічне лі-

кування пухлини.

— Розлади та форми перебігу захворювання в паці-

єнтів із розсіяним склерозом (РС) суттєво відрізняють-

ся, а мінливість є більшою, ніж при ішемічному інсульті 

із захворюваннями судин і відповідними станами. При 

РС захворювання часто прогресує через дегенеративні 

та/або дифузні запальні процеси, навіть без рецидивів 

або появи нових вогнищ. Ще однією відмінністю від 

інсульту є частота та інтенсивність втоми. Реабілітація 

при сенсомоторних порушеннях є невід’ємною части-

ною належного лікування РС. Основними критеріями 

успішної реабілітації також є тренування, регулярні фі-

зичні вправи та корекція способу життя.

— Нервово-м’язові захворювання (НМЗ) — це не-

однорідна група захворювань, що вражають переважно 

периферичну нервову систему. Вони спричиняються 

ураженням нервів, нервово-м’язової передачі, м’язів або 

їхньою комбінацією. Центральна, сенсорна або вегета-

тивна нервова система та інші системи органів також мо-

жуть уражатись. Особливістю усіх НМЗ є атрофія м’язів. 

Вона може призвести до слабкості дихальних м’язів, 

м’язів ротової порожнини, тулуба та кінцівок, а також до 

обмежень у повсякденній діяльності (ПД) та інваліднос-

ті. НМЗ включають гострі, підгострі та, зокрема, хроніч-

ні захворювання, тому важливо продовжувати лікуван-

ня сенсомоторних порушень не лише в стаціонарному, 

а й в амбулаторному відділенні, а також реабілітацію в 

стаціонарі, наприклад у рамках конкретної процедури. 

Важливо забезпечити безперервне лікування.

2. Особливості набутих ушкоджень головного мозку

Gereon Nelles, Elke Pucks-Faes, Thomas Platz

2.1. Реабілітація при сенсомоторних 
порушеннях як невід’ємна частина 
неврологічної (ранньої) реабілітації

Сенсомоторні порушення разом з іншими сенсор-

ними, когнітивними та комунікаційними розладами 

сприяють інвалідності при набутому ураженні голов-

ного мозку. За відсутності прогресуючого ураження, на-

приклад у разі прогресуючої пухлини головного мозку, 

сенсомоторні порушення регресують, принаймні про-

тягом тривалого часу, і частково, доки спостерігаються 

органічні передумови, такі як часткова цілісність кор-

тикоспінальних шляхів (Bernhardt та співавт., 2017). 

Цьому можуть сприяти як спонтанне одужання, так і 

покращання функції головного мозку після лікування. 

Функціональне відновлення головного мозку після лі-

кування засновано, зокрема, на досить специфічному й 

інтенсивному відновлювальному тренуванні («терапія 

для відновлення нервової системи»; Joy та Carmichael, 

2021), що підтримує церебральну реорганізацію. З ін-

шого боку, цьому може сприяти неінвазивна стимуля-

ція кори головного мозку і (деякі) лікарські засоби (див. 

розділ 10 «Медикаментозне лікування в рамках фізич-

ної реабілітації»). Реабілітація при сенсомоторних по-

рушеннях входить у програму нейрореабілітації за по-

казаннями (також для лікування інших функціональ-

них розладів, що порушують повсякденну діяльність) 

і здійснюється з індивідуальною часовою перспекти-

вою («каскад лікування») (Bernhardt та співавт., 2017), 

що включає заходи (часткової) стаціонарної (ранньої) 

реабілітації, а також для подальшого амбулаторного 

лікування, самостійного тренування та спортивної ре-

абілітації. При цьому вона передбачає (з урахуванням 

мети лікування) підхід до відновлення функцій (на рівні 

порушення, для відновлення активності) для сприян-

ня активності. Враховуються екологічні й індивідуальні 

фактори.

Поетапне впровадження нейрореабілітації, засноване 

на фазовій моделі Федерального товариства реабілітації 

(BAR, 1995), пропонує великий асортимент реабілітацій-

них заходів і центрів. Відповідно до цієї моделі, встанов-

леної в Німеччині, невідкладне лікування (наприклад, 

в інсультному відділенні) відповідає фазі A. Перехід від 

фази A до фази B, C або D, як правило, пов’язаний зі змі-

ною медичного закладу. Рання неврологічна реабілітація 

є фазою лікування і реабілітації В і залежно від тяжкості 

інсульту характеризується високою потребою в (інтен-

сивному або) невідкладному лікуванні. У фазі C пацієнти 

можуть проходити активну реабілітацію, але все ще мо-

жуть потребувати догляду. Фаза D відповідає заключно-

му етапу реабілітації (постгоспітальна реабілітація) після 
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завершення раннього підвищення рухової активності. У 

фазі E відбувається професійна реабілітація. У фазі F для 

пацієнтів із серйозним ураженням застосовують тривалі 

підтримуючі й функціональні заходи. У Швейцарії та Ав-

стрії були створені інші індивідуальні форми догляду, що 

забезпечують догляд відповідно до тяжкості порушень і 

«каскад лікування».

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітація при сенсомоторних порушеннях після 
набутого ураження головного мозку (з урахуванням 
мети лікування) передбачає підхід до відновлення 
функцій (на рівні порушення, для відновлення ак-
тивності) для сприяння активності. За відсутності 
достатніх шансів на успіх, наприклад навіть після 
певного періоду реабілітації, навчання технікам ком-
пенсації та/або належне призначення допоміжних за-
собів може бути ефективним методом для сприяння 
активності.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітацію при сенсомоторних порушеннях після 
набутого ураження головного мозку необхідно вклю-
чити в програму індивідуальної нейрореабілітації 
за показаннями (також для лікування інших функці-
ональних розладів, що порушують повсякденну ді-
яльність) і здійснювати з індивідуальною часовою 
перспективою.

Сила консенсусу: 100,0 %

2.2. Реабілітація при сенсомоторних 
порушеннях після інсульту

Сенсомоторні порушення, особливо геміпарез, є 

найпоширенішими неврологічними розладами після 

ураження ЦНС. У понад 50 % усіх пацієнтів після інсуль-

ту спостерігається залишковий парез, особливо верхньої 

кінцівки (руки та кисті). Тому в дорослих геміпарез при 

інсульті є найпоширенішою причиною інвалідності. 

Понад 2/3 пацієнтів після інсульту потребують подаль-

шого курсу реабілітаційного лікування після гострої 

фази, приблизно 1/3 все ще залежать від сторонньої 

допомоги в повсякденній діяльності, 20 % потребують 

допомоги з пересуванням, а 70 % залишаються обме-

женими щодо здатності працювати (Buntin та співавт., 

2010). У більшості випадків полегшення неврологічно-

го розладу спостерігається протягом періоду від кількох 

тижнів до кількох місяців після гострого захворювання. 

Це відновлення є дуже мінливим, але повне відновлен-

ня досягається рідко. Вік і ступінь тяжкості геміпарезу 

є найважливішими предикторами відновлення (Harvey, 

2015). При інсульті ранні клінічні ознаки відновлення 

(протягом перших 7 днів), такі як активне розгинання 

кисті та пальців або відведення в плечовому суглобі паре-

тичної кінцівки, мають прогностичне значення для три-

валого відновлення; нейрофізіологічні параметри, такі 

як магнітні викликані потенціали (МВП), і біомаркери 

візуалізації, такі як дифузійно-зважена МРТ, також мо-

жуть сприяти оцінці потенціалу для відновлення (Stinear, 

2017). У пацієнтів з виключно моторними порушеннями 

(«чистий моторний геміпарез»), доброю пропріоцепцією 

та когнітивною функцією часто добрі шанси на віднов-

лення, навіть якщо спостерігається гостра фаза тяжкого 

(неповного) геміпарезу.

Відновлення після порушень чутливості вивчено недо-

статньо. Порушення чутливості можуть викликати незна-

чні або тяжкі функціональні розлади. Зокрема, порушення 

глибокої чутливості часто суттєво впливають на моторику й 

порушують такі важливі функції, як хапання і ходьба. Між 

моторними й сенсорними порушеннями (з урахуванням 

застосування кінцівки) існує тісний взаємозв’язок.

В інсультних відділеннях і під час подальшої після-

гострої реабілітації лікування проводить багатопрофе-

сійна команда, що включає лікарів, медсестер, фізіоте-

рапевтів, ерготерапевтів, логопедів, нейропсихологів і 

соціальних працівників; за необхідності сюди входять 

реабілітологи. Метааналіз, проведений Співпрацею 

дослідників інсультного відділення, свідчить про важ-

ливість раннього початку реабілітації — у момент, коли 

пацієнт буде фізично готовий до неї (Langhorne та спів-

авт., 2020). Існують переконливі метааналітичні докази 

багатьох рандомізованих контрольованих досліджень, 

які демонструють, що організована багатопрофесійна 

допомога при інсульті (включно з реабілітацією) не 

лише знижує рівень смерті (співвідношення шансів 

(СШ) 0,76, 95% довірчий інтервал (ДІ) 0,66–0,88; до-

кази середньої якості) та ризик тривалої госпіталізації 

та втрати працездатності, а й підвищує шанси на від-

новлення і незалежність у повсякденній діяльності 

(СШ 0,77, 95% ДІ 0,69–0,87; докази середньої якості) 

(Langhorne та співавт., 2020). Ефективність окремих 

методів і технік реабілітації, що сприяють загальному 

успіху, розглядається в розділах 7–11 цього керівництва.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітація після інсульту має проводитись у спеці-
альних медичних закладах багатопрофесійною ко-
мандою та підтримувати відновлення сенсомоторних 
функцій за допомогою відповідних втручань.

Сила консенсусу: 100,0 %

Час та інтенсивність ранньої реабілітації також є важ-

ливими факторами ефективності після інсульту. Найбіль-

ший рівень відновлення після неврологічного розладу, 

особливо сенсомоторних функцій, спостерігається про-

тягом перших 3–6 місяців після інсульту (van der Vliet та 

співавт., 2020). Після цього крива відновлення стає більш 

плоскою. При незначних порушеннях частіше спосте-

рігається більш швидке відновлення (протягом перших 

3 місяців), тоді як при тяжких — повільніше відновлен-

ня, причому крива вирівнюється лише через 6 місяців. 

Тому інтенсивна реабілітація є ефективнішою протягом 
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перших 3–6 місяців після інсульту. Відповідно ранній по-

чаток інтенсивної реабілітації після сенсомоторних пору-

шень рекомендується в багатьох міжнародних клінічних 

керівництвах (наприклад, Platz та співавт., 2021). Однак 

протягом першої доби після гострого інсульту можлива 

підвищена чутливість. У великому багатоцентровому до-

слідженні за участю понад 2100 пацієнтів висока інтен-

сивність і раннє підвищення рухової активності протягом 

першої доби після інсульту були пов’язані з гіршою ефек-

тивністю (Співпраця щодо дослідження AVERT, 2015).

Важливим компонентом реабілітації при сенсомо-

торних порушеннях після інсульту є застосування до-

поміжних засобів для тренування рухливості, навичок 

самодопомоги та активності. Перша медична допомога, 

як правило, надається до завершення реабілітації в ста-

ціонарі, а потім за необхідності здійснюється амбула-

торно залежно від ходу лікування.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітація при сенсомоторних порушеннях після ін-
сульту повинна бути ранньою, інтенсивною та трива-
ти за необхідності принаймні кілька місяців для спри-
яння відновленню на ранній стадії після ураження.

Сила консенсусу: 94,0 % (консенсус)

Реабілітаційні заходи, що надаються амбулаторно піс-

ля виписки після фази D, сприяють подальшому віднов-

ленню. Амбулаторна реабілітація, як правило, проводить-

ся за допомогою рецептурних лікарських засобів. Їх необ-

хідно додатково адаптувати в загальний план лікування. 

Пізніше плануються регулярні фази або навіть фази більш 

інтенсивної реабілітації при сенсомоторних порушеннях 

за показаннями. Цілі лікування та втручання обираються 

індивідуально, а успішність заходів перевіряється за до-

помогою стандартизованих оцінок. Тривалість постгос-

пітальної реабілітації при сенсомоторних порушеннях 

залежить від таких факторів, як тип і ступінь тяжкості не-

врологічного розладу, реабілітаційного потенціалу, успіху 

призначеного лікування, а також факторів соціального 

контексту. Для успішної амбулаторної реабілітації необ-

хідно формулювати чіткі цілі реабілітації. У пацієнтів із 

залишковим неврологічним розладом, наприклад гемі-

парезом, продовження амбулаторної реабілітації також 

може відновити рухливість і здатність до самодопомоги. 

Однак дані наукових досліджень про це відсутні.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Продовження реабілітації при сенсомоторних пору-
шеннях як амбулаторного лікування, що засновано на 
застосуванні лікарських засобів і виробів медичного 
призначення, призначається для досягнення конкрет-
них цілей лікування, може включати тривале лікування, а 
також фази інтенсивного лікування і має оцінюватися на 
предмет ефективності за допомогою відповідних стан-
дартизованих оцінок.

Сила консенсусу: 100,0 %

2.3. Реабілітація після гіпоксичного 
ураження головного мозку

Зі збільшенням кількості пацієнтів, які вижили 

після серцево-легеневої реанімації, зростає й кіль-

кість супутніх ускладнень, зокрема гіпоксичного ура-

ження головного мозку. На відміну від вогнищевого 

ураження головного мозку після інсульту глобальна 

ішемія головного мозку при зупинці серця, як пра-

вило, призводить до ураження тих ділянок головного 

мозку, що є найменш толерантними до ішемії. Сюди 

входить, зокрема, ділянка гіпокампа. Увага приділя-

ється не стільки сенсомоторним, скільки когнітивним 

порушенням, особливо короткочасної та довготрива-

лої пам’яті (а також розладам свідомості). Дані про-

спективних контрольованих досліджень ефективності 

реабілітаційних заходів відсутні. У ретроспективному 

дослідженні за участю 152 пацієнтів спостерігалось 

покращання когнітивних здібностей під час стаціо-

нарного реабілітаційного лікування (Stock та співавт., 

2016). Інше ретроспективне дослідження за участю 93 

пацієнтів продемонструвало, що тривала рання невро-

логічна реабілітація багатьох порушень (навички ПД) 

на початку реабілітації іноді супроводжується суттє-

вим покращанням повсякденної діяльності (Heinz та 

Rollnik, 2015). Реабілітацію при сенсомоторних по-

рушеннях необхідно адаптувати до когнітивних зді-

бностей конкретного пацієнта. У принципі сенсорно-

моторні здібності до навчання та потенціал для від-

новлення можливі навіть у разі серйозних когнітивних 

порушень.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Пацієнти після гіпоксичного ураження головного моз-
ку повинні проходити структуровану реабілітацію за-
лежно від наявності неврологічних, нейропсихологіч-
них і психічних розладів.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітацію при сенсомоторних порушеннях необ-
хідно адаптувати до когнітивних здібностей конкрет-
ного пацієнта.

Сила консенсусу: 100,0 %

2.4. Реабілітація після черепно-
мозкової травми

Незважаючи на зниження частоти нещасних ви-

падків і технологічний прогрес у їхній профілактиці, 

черепно-мозкова травма є однією з головних проблем 

у сфері неврологічної реабілітації. Люди похилого 

віку все частіше стикаються з ЧМТ та ушкодження-

ми головного мозку в результаті падінь. Багаторівнева 

допомога на основі фазової моделі Федерального то-

вариства реабілітації також може бути застосована до 

лікування ЧМТ. На всіх етапах реабілітації лікування 
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необхідно проводити відповідно до єдиної програми 

лікування багатопрофесійною командою, що включає 

лікарів, медсестер, фізіотерапевтів, ерготерапевтів, ло-

гопедів, нейропсихологів і соціальних працівників; за 

необхідності сюди входять реабілітологи. Реабілітація 

після черепно-мозкової травми враховує три основних 

підходи:

1) нейропластичності сприяють реабілітаційні за-

ходи;

2) виявлення ускладнень і запобігання їм під час 

(часткової) реабілітації в стаціонарі протягом періоду 

від кількох днів до кількох місяців після черепно-моз-

кової травми;

3) адаптація до допоміжних засобів здійснюється в 

рамках реабілітації для відповідного покращання нави-

чок повсякденної діяльності (Platz, 2021).

Існують обмежені дані контрольованих досліджень 

щодо ефективності індивідуальних технік реабілітації, 

структурованих програм лікування або оптимальних пе-

ріодів реабілітації після ЧМТ. Основними рекомендаці-

ями щодо реабілітації після ЧМТ є навчальні програми, 

тренування за допомогою комп’ютера, тренування на-

вичок повсякденної діяльності, безпечне застосування 

допоміжних засобів, а також навчання й консультуван-

ня щодо зміни поведінки (Lee та співавт., 2019). Через 

лобно-скроневу здатність до контузій головного мозку 

при ЧМТ порушення когнітивних і виконавчих функцій 

з порушенням поведінки та контролем над імпульсами 

відіграють важливу роль у реабілітації після ЧМТ. Тому 

когнітивно-поведінкова терапія часто є невід’ємною 

частиною лікування. Реабілітація після поширених 

сенсомоторних порушень проводиться з урахуванням 

індивідуальних особливостей і часто характеризується 

реабілітаційним потенціалом, що зберігається протягом 

тривалого часу. У невеликому контрольованому дослі-

дженні за участю пацієнтів з тяжкою черепно-мозковою 

травмою відновлення було кращим після раннього ліку-

вання порівняно з пацієнтами, які отримували лікування 

пізніше (Andelic та співавт., 2012).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітацію після черепно-мозкової травми має ко-
ординувати багатопрофесійна команда. Підходи до 
нейропсихологічної та/або когнітивно-поведінкової 
терапії також необхідно розглянути під час реабіліта-
ції при сенсомоторних порушеннях за наявності пору-
шення поведінки й контролю над імпульсами.

Сила консенсусу: 100,0 %

2.5. Реабілітація після пухлини 
головного мозку

Сенсомоторні порушення є поширеними наслідка-

ми пухлин головного мозку та їх лікування. Тип та об-

сяг реабілітаційних заходів залежать від неврологічного 

розладу й очікуваної відповіді пухлини на лікування. 

Реабілітацію часто інтегрують в нейроонкологічне ліку-

вання пухлини. Основна увага приділяється заходам для 

полегшення сенсомоторних порушень, комунікативних і 

нейропсихологічних розладів, а також підтримці в опра-

цюванні психологічних причин захворювання та емоцій-

ного стану. Докази ефективності таких заходів ще не під-

тверджені в дослідженнях, хоча менші контрольовані до-

слідження вказують на необхідність міждисциплінарної 

інтенсивної реабілітації пацієнтів із пухлиною головного 

мозку, що покращує рухливість, здатність контролювати 

сечовипускання і здатність до самодопомоги в повсяк-

денній діяльності (Khan та співавт., 2014). Рандомізова-

ні контрольовані дослідження організації (стаціонарне 

й амбулаторне лікування), інтенсивності й тривалості 

лікування, а також ефективності витрат також відсутні.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітація пацієнтів з пухлинами головного мозку 
має координуватися багатопрофесійною командою та 
бути інтегрованою в лікування пухлини. Реабілітацію 
при сенсомоторних порушеннях необхідно проводити 
так само, як і при інших черепно-мозкових травмах.

Сила консенсусу: 100,0 %

2.6. Реабілітація після енцефаліту
Крім нейропсихологічного розладу, сенсомоторні 

порушення є поширеними причинами інвалідності піс-

ля енцефаліту. Основна увага приділяється заходам, що 

полегшують ці порушення. Дані контрольованих дослі-

джень ефективності індивідуальних методів реабілітації 

або структурованих програм лікування відсутні.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Пацієнти після енцефаліту повинні проходити структуро-
вану реабілітацію залежно від наявності неврологічних, 
нейропсихологічних і психічних розладів. Реабілітацію 
при сенсомоторних порушеннях необхідно проводити 
так само, як і при інших черепно-мозкових травмах.

Сила консенсусу: 100,0 %

5. Особливості рухових розладів
Niels Allert

5.1. Реабілітація при сенсомоторних 
порушеннях і при хворобі Паркінсона

Хвороба Паркінсона — це нейродегенеративне за-

хворювання з прогресуючим розвитком рухових та ін-

ших розладів. Прогресування захворювання не можна 

ні затримати, ні зупинити. Динаміка захворювання й 

поєднання рухових та інших розладів є неоднорідними. 

Тому цілі реабілітації визначаються індивідуально та змі-

нюються у міру прогресування захворювання. Залежно 

від порушення призначаються фізичні, фармакологічні 
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та хірургічні методи лікування. Тому міждисциплінарна 

змішана реабілітація враховує всі методи лікування й ін-

дивідуальні комбінації для покращання успіху лікування. 

Змішаний терапевтичний підхід також застосовується 

через взаємодію між руховими та іншими розладами. На-

приклад, нелікована депресія, нелікований психоз або 

марення знижують успіх лікування за допомогою фізіо-

терапевтичних вправ, як і нелікована ортостатична дис-

регуляція або нелікований нейрогенний сечовий міхур.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітація пацієнтів з хворобою Паркінсона повинна 
бути багатопрофесійною та змішаною з урахуванням 
рухових та інших розладів.

Сила консенсусу: 100,0 %

Інші розлади враховуються під час реабілітації ру-

хових розладів, об’єктивізуються за допомогою відпо-

відних оцінок (наприклад, шкала оцінки немоторних 

проявів хвороби Паркінсона, Storch та співавт., 2010) і 

лікуються за показаннями.

Специфічні рухові розлади при хворобі Паркінсо-

на включають акінезію, ригідність, тремор, порушення 

координації рухів і рівноваги, включно з поставою. Для 

планування реабілітації відповідно до Міжнародної кла-

сифікації функціонування, обмеження життєдіяльності 

та здоров’я (МКФ) наявність і тяжкість цих розладів, а 

також вплив на самостійність у повсякденній діяльності 

реєструються за допомогою відповідних оцінок.

Оцінки при хворобі Паркінсона
— Шкала Hoehn та Yahr надає класифікацію 5 стадій 

захворювання (Hoehn та Yahr, 1967).

— Уніфікована шкала оцінки хвороби Паркінсона 

(UPDRS), зокрема розділи II і III, дозволяє оціни-

ти тяжкість рухових симптомів захворювання та їх-

ній вплив на повсякденну діяльність (Fahn та Elton, 

1987).

— Шкала оцінки повсякденної діяльності Schwab та 

England оцінює самостійність у повсякденній діяльнос-

ті (Schwab та England, 1969).

Для отримання інформації про реабілітацію/ліку-

вання порушень мовлення, пов’язаних із хворобою 

Паркінсона, див. керівництво DGN «Нейрогенні роз-

лади мовлення (дизартрія)» (Ackermann та співавт., 

2018).

Важливу роль у лікуванні рухових розладів відіграє 

медикаментозне лікування. Це враховано в концепції 

реабілітації та застосовується відповідно до керівництв 

(керівництво S3 «Хвороба Паркінсона» було чинним 

до 31.12.2020 і на сьогодні переглядається). Подібним 

чином, коли медикаментозне лікування обмежене, 

враховується ескалаційна терапія у вигляді помпової 

терапії (підшкірна інфузія апоморфіну, кишкова ін-

фузія леводопи) або хірургічного втручання (глибока 

стимуляція мозку, таламотомія, палідотомія, фокусо-

ване ультразвукове лікування під контролем МРТ). 

Для цього може потребуватись оцінка в спеціальних 

медичних закладах.

Лікування акінетично-ригідних порушень функ-

ції верхніх кінцівок розглядається в окремому розділі 

керівництва про порушення функції верхній кінцівок 

(див. розділ 7.4 «Специфічне лікування»). На цьому 

етапі порушення ходьби та рівноваги розглядаються, 

зокрема, як рухові розлади.

Ходьба може зазнати змін при хворобі Паркінсона. 

Гіпокінетична хода характеризується меншою довжи-

ною кроку, меншим рухом стопи з основним наванта-

женням на передню частину стопи, зменшеним роз-

махом рук і швидкістю ходьби. Навантаження на пере-

дню частину стопи може збільшуватися під час ходьби 

і призводити до фестинації та порушувати здатність 

швидко зупинитись. Збільшується кількість кроків для 

повороту. Блокування ходьби («застигання при ходьбі») 

можливе на початку, при повороті, у вузьких місцях, до 

досягнення пункту призначення або спонтанно під час 

ходьби. Під час перебігу захворювання також можуть 

порушитися рефлекси рівноваги. Етапи компенсації, 

коли зміщення центру ваги занадто малі, посилюють 

етапи коригування і призводять до падіння.

Для оцінки ходьби та рівноваги застосовуються такі 

оцінки:

— тест із 6-хвилинною ходьбою;

— тест на проходження 10 метрів;

— визначення параметрів ходьби, таких як швид-

кість ходьби та довжина кроку;

— тест «Встань та іди»;

— тест на відновлення рівноваги після поштовху;

— шкала рівноваги Берга;

— Mini-BESTest (системи оцінки мінібалансу);

— опитувальник застигання при ходьбі для оцінки 

блокування ходьби (застигання при ходьбі) (німецька 

версія: Vogler та співавт., 2015).

Рухові розлади, включно з порушеннями коорди-

нації рухів і рівноваги, можна полегшити за рахунок 

фізичних вправ і фізіотерапії. Останнім часом зросла 

кількість наукових доказів. Було створено європейське 

керівництво щодо фізіотерапії хвороби Паркінсона в 

рамках комплексного аналізу даних (Keus та співавт., 

2014). Це керівництво востаннє оновлювали у 2020 

році, туди було включено результати 191 дослідження 

за участю 7998 пацієнтів (Radder та співавт., 2020).

Було виділено окремі форми лікування. Наведено клі-

нічні параметри, для яких відповідна форма лікування при-

звела до суттєвого покращання в метааналізі, а також реко-

мендації, отримані авторами з досліджень щодо тривалості 

сеансів, частоти й тривалості лікування (Keus та співавт., 

2014; Radder та співавт., 2022). У нещодавніх метааналізах 

конкретних методів лікування додатково наведено ці ре-

зультати (станом на жовтень 2022 р.). Однак порівняти різні 

форми лікування на основі доказів неможливо.

— Стандартна фізіотерапія полегшила загальні 

рухові симптоми, покращила ходьбу, знизила ризик 

падіння та блокування ходьби. Рекомендована періо-

дичність — 3 рази на тиждень по 45 хвилин протягом 

принаймні 8 тижнів.
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— Тренування на біговій доріжці покращило ходьбу 

(особливо швидкість ходьби й довжину кроку), але не 

вплинуло на блокування ходьби. Рекомендована пе-

ріодичність — 3 рази на тиждень по 30 хвилин протя-

гом принаймні 4 тижнів. У метааналізі 13 досліджень 

Bishnoi та співавт. (2022) спостерігалось збільшення до-

вжини кроку під час тренувань лише на біговій доріжці. 

Тренування на біговій доріжці зі збільшенням швидко-

сті або нахилу покращило швидкість ходьби, довжину 

кроку і темп; тренування на біговій доріжці з відхилен-

ням покращило швидкість ходьби та довжину кроку.

— Стратегічне тренування покращило ходьбу і рів-

новагу, але не вплинуло на блокування ходьби.

— Танці полегшили загальні рухові симптоми, покра-

щили ходьбу і рівновагу, але не вплинули на блокування 

ходьби. Рекомендована періодичність — 2 рази на тиж-

день по 60 хвилин протягом принаймні 10 тижнів. Hasan 

та співавт. виявили метааналіз 14 рандомізованих конт-

рольованих досліджень за участю 372 пацієнтів, у яких спо-

стерігались суттєві полегшення загальних рухових симп-

томів, покращання ходьби і рівноваги (Hasan та співавт., 

2022). Досліджувались різні форми танців (танго, ірланд-

ські танці, сардинські танці, бальні танці, латиноамерикан-

ські танці та туро). Найчастіше досліджувалось (аргентин-

ське) танго. Танго підходить найбільше через часті періоди 

початку та зупинки руху, а також зміни швидкості та ритму.

— Тай-чі (та цигун) полегшило загальні рухові симп-

томи, покращило ходьбу та рівновагу. Рекомендована 

періодичність — 2 рази на тиждень по 60 хвилин протя-

гом принаймні 24 тижнів. Yu та співавт. також виявили 

ефективність у полегшенні рухових симптомів, бради-

кінезії та покращанні рівноваги в метааналізі 17 ран-

домізованих контрольованих досліджень за участю 951 

пацієнта (Yu та співавт., 2021), Lei та співавт. — в іншо-

му метааналізі 20 рандомізованих контрольованих до-

сліджень за участю 996 пацієнтів (Lei та співавт., 2022). 

Lei та співавт. також вивчали відмінності між різними 

формами тай-чі. За сукупністю рухових симптомів най-

ефективнішими виявились: 24 форми спрощеного тай-

чі > програма вправ тай-чі > 8 форм спрощеного тай-чі 

в стилі Ян > 8 форм спрощеного тай-чі в стилі Чень. 

З точки зору рівноваги найефективнішими виявились: 

програма вправ тай-чі > 24 форми спрощеного тай-чі 

> 8 форм спрощеного тай-чі в стилі Чень.

— Скандинавська ходьба полегшила загальні рухові 

симптоми, покращила ходьбу і рівновагу. Salse-Bat n та 

співавт. у своєму метааналізі 12 рандомізованих конт-

рольованих досліджень виявили, що клінічно значущим 

було лише покращання здатності до ходьби, але не змі-

ни загальних рухових симптомів і рівноваги (Salse-Bat n 

та співавт., 2022).

— Силові тренування покращили ходьбу. Однак у 2022 

році Yang та співавт. у метааналізі 14 досліджень за участю 

761 пацієнта виявили покращання блокування ходьби та 

м’язової сили, але не інших параметрів ходьби або рівнова-

ги (Yang та співавт., 2022). Gollan та співавт. проаналізували 

18 рандомізованих контрольованих досліджень і виявили 

суттєве покращання м’язової сили, полегшення загальних 

рухових симптомів, покращання ходьби та рівноваги порів-

няно з пасивною контрольною групою, але не порівняно з 

активною контрольною групою (Gollan та співавт., 2022).

— Аеробне тренування полегшило загальні рухові 

симптоми, покращило ходьбу і рівновагу. І навпаки, Li 

та співавт. у метааналізі 9 рандомізованих контрольова-

них досліджень за участю 444 пацієнтів виявили покра-

щання ходьби та рівноваги, але не полегшення рухових 

симптомів (Li та співавт., 2021).

— Тренування ходьби та рівноваги полегшило загальні 

рухові симптоми, покращило ходьбу і рівновагу. Ефек-

тивність лікувальної фізкультури для запобігання/змен-

шення падінь досліджувалася в кокранівському аналізі 

(Allen та співавт., 2022). Після цієї лікувальної фізкуль-

тури зменшилася частота падінь на 26 %, а кількість 

пацієнтів, які зазнали одного або кількох падінь, — на 

10 %. На ранніх стадіях захворювання доцільним було 

регулярне самостійне тренування під наглядом; на пізніх 

стадіях захворювання (через підвищений ризик падінь) 

фізіотерапія була достатньою (Platz та Lempert, 2022).

— Фітнес-ігри (комп’ютерні ігри, що стимулюють 

рухи та реакції) покращили ходьбу і рівновагу. Sarasso 

та співавт. також виявили покращання рівноваги завдяки 

тренуванню рівноваги на основі віртуальної реальності в 

метааналізі (Sarasso та співавт., 2022), але виключно піс-

ля тренування і без доведених тривалих ефектів. Zhang та 

співавт. у метааналізі 19 досліджень за участю 781 пацієнта 

вивчали ефективність фітнес-ігор у людей похилого віку 

з хворобою Паркінсона. Також було виявлено суттєві по-

кращання індивідуальних параметрів ходьби, але вони не 

були клінічно значущими (Zhan та співавт., 2022).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Пацієнтів із хворобою Паркінсона необхідно заохочувати 
до аеробних (наприклад, скандинавська ходьба, біг під-
тюпцем, їзда на велосипеді, тренування на біговій доріж-
ці) і силових тренувань на ранніх стадіях захворювання.
Рішення щодо вибору тренування має прийматися від-
повідно до потреб і вподобань конкретного пацієнта.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Мета втручання — тренувати самостійність у виконан-
ні рухових вправ без нагляду терапевтів.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Терапію для відновлення рівноваги також необхідно 
рекомендувати на ранніх стадіях (танці, тай-чі, само-
стійне тренування ходьби та рівноваги під наглядом 
терапевтів), оскільки порушення рівноваги часто ви-
никають у міру прогресування захворювання.

Сила консенсусу: 100,0 %
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Специфічні рухові розлади

Тремор

Тремор може виникати у стані спокою і/або у ви-

гляді постурального тремору, а також тремору дії, 

особливо у верхніх кінцівках. Тремор у стані спокою 

є предметом стигматизації, але він спричиняє менше 

хвилювань, ніж постуральний тремор або тремор дії. 

Медикаментозне лікування є стандартом лікування 

(див. керівництво S2k Німецького товариства невро-

логії, Deuschl та співавт., 2022). У разі недостатньої 

відповіді або небажаних явищ медикаментозного ліку-

вання призначається хірургічне втручання (процедури 

щодо ураження, такі як таламотомія та палідотомія, 

процедури без ураження, такі як глибока стимуляція 

мозку), а також нехірургічні втручання (фокусована 

ультразвукова абляція під контролем МРТ). Можливі 

переваги й ризики необхідно визначати на індивіду-

альній основі в спеціальних медичних закладах під час 

встановлення показань.

На сьогодні на користь ефективності лікуван-

ня тремору за допомогою рухових вправ виступають 

лише обмежені докази (O’Connor та Kini, 2011; Fox та 

співавт., 2018; Kadkhodaie та співавт., 2020; Shahien та 

співавт., 2022).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Рухову терапію на сьогодні не можна рекомендувати 
для лікування тремору при хворобі Паркінсона.

Сила консенсусу: 93,3 % (консенсус)

Порушення постави
Характерні порушення постави при хворобі Пар-

кінсона включають передній нахил хребта з тяжкою 

формою камптокормії, бічне відхилення хребта з тяж-

кою формою синдрому Пізи та згинання шийного від-

ділу хребта з тяжкою формою антеколісу (Tinazzi та 

співавт., 2022). Етіологія ще недостатньо досліджена 

(Srivanitchapoom та Hallet, 2016). Обговорюються цен-

тральні й периферичні механізми, особливо центральні 

дистонічні й периферичні міопатичні механізми. За-

пропоновані методи лікування відрізняються. Докази 

їхньої ефективності на сьогодні обмежені, тому загальні 

рекомендації відсутні. В окремих випадках ефективни-

ми можуть бути:

— фізіотерапія з вправами на розтяжку і зміцненням 

постуральних м’язів (Gandolfi та співавт., 2019);

— ботулотоксин (Artusi та співавт., 2019) за наявнос-

ті ознак дистонічного порушення;

— ортопедичні операції на хребті (Spindler та співавт., 

2016; Kimura та співавт., 2017; Park та співавт., 2020);

— глибока стимуляція мозку в субталамічному ядрі 

або внутрішньому блідому шарі (Spindler та співавт., 

2022).

Як допоміжний засіб часто рекомендуються ролято-

ри з опорою для передпліччя для кращого контролю за 

поставою під час стояння та ходьби.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

При порушеннях постави можна застосовувати рухо-
ву терапію та допоміжні засоби. В окремих випадках 
у спеціальних медичних закладах можуть застосову-
ватися ботулотоксин, ортопедичні операції на хребті 
або глибока стимуляція мозку.

Сила консенсусу: 100,0 %

Блокування ходьби (застигання при ходьбі)
Блокування ходьби є дуже тяжким руховим розла-

дом. Воно може виникати на початку, при повороті, 

у вузьких місцях, до досягнення пункту призначен-

ня або спонтанно під час ходьби. Воно пов’язане з 

підвищеним ризиком падінь, особливо за наявності 

додаткових порушень рівноваги. Рекомендації щодо 

лікування, засновані на сильних доказах, поки що 

відсутні (Goh та співавт., 2022; Kwok та співавт., 2022). 

Goh та співавт. не виявили чітких доказів ефектив-

ності реабілітації в метааналізі 65 рандомізованих до-

сліджень (Goh та співавт., 2022). Вони рекомендують 

індивідуальну терапію, засновану на основних фак-

торах, разом з лікуванням для покращання ходьби та 

рівноваги. І навпаки, Kwok та співавт. у метааналізі 

46 рандомізованих контрольованих досліджень (Kwok 

та співавт., 2022) надають докази ефективності таких 

методів лікування:

— тренування з подоланням перешкод;

— тренування зі спостереженням за діями (ТСД);

— тренування на біговій доріжці;

— комплексна лікувальна фізкультура.

З цього автори роблять висновок, що комплексне 

рухове тренування з вправами на уважність і когнітивні 

навички є багатообіцяючим.

Важливими в лікуванні блокування ходьби є зо-

внішні візуальні та слухові стимули («підказки»), що 

можуть долати блокування. Отже, можна застосовувати 

візуальні стимули, такі як спроєктована лазерна лінія 

на підлозі, наприклад, направлена на милиці або роля-

тори. Плескання в долоні або голосна розмова можуть 

бути ефективними. Такі стимули також можуть надава-

ти асистенти (Ghai та співавт., 2018).

Стандартні ролятори часто виявляються неефектив-

ними в разі блокування ходьби, оскільки вони котять-

ся у момент блокування ходьби та можуть підвищувати 

ризик падіння. Ролятори з гальмівним механізмом (ро-

лятори з реверсивним гальмом, ролятори з відцентро-

вим гальмом) є корисною альтернативою.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

У разі блокування ходьби можна застосовувати тре-
нування ходьби та рівноваги з вправами на уважність 
і когнітивні навички. Можна враховувати і зовнішні зо-
рові й слухові стимули («підказки»).

Сила консенсусу: 100,0 %
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Реабілітація при сенсомоторних порушеннях 

повинна бути адаптована до домашнього, соціаль-

ного та професійного життя (SGB IX). На актив-

ність у цих сферах життя впливають не лише сен-

сомоторні навички, оскільки функції та структури 

тіла, діяльність та активність, фактори навколиш-

нього середовища й індивідуальні фактори мають 

динамічний взаємозв’язок. Отже, реабілітація при 

сенсомоторних порушеннях повинна плануватись 

у загальному контексті реабілітації осіб з невро-

логічними розладами з метою сприяння віднов-

ленню сенсомоторних функцій і, отже, принаймні 

опосередковано, активності. В аналізі топ 10 прі-

оритетів досліджень з точки зору пацієнтів пошук 

стратегій підвищення впевненості у своїх силах піс-

ля інсульту посідає 9-те місце (Pollock та співавт., 

2014).

6.1. Мета
Цілі вважаються ключовим елементом реабіліта-

ції при сенсомоторних порушеннях, є мотивацією 

для пацієнтів і орієнтиром для лікарів — за умови, 

що вони сформульовані реалістично, зрозуміло, ви-

мірювані й орієнтовані на поведінку. В ідеалі цілі 

формулюються разом з пацієнтами та будь-якими 

відповідальними особами, а також у міжпрофесій-

ній команді. За основу слід взяти рівень активності 

МКФ (ВООЗ, 2005; Dekker та співавт., 2020; Leonardi 

та співавт., 2021). Такі методи, як канадська шкала 

продуктивності праці (COPM) (Phipps та Richardson, 

2007), шкала досягнення індивідуальних цілей 

(GAS) (Turner-Stokes, 2009) та інструмент постанов-

ки цілей і планування дій (Scobbie та співавт., 2011; 

Scobbie та співавт., 2013), довели свою ефективність 

як стандартизовані методи встановлення цілей. Од-

нак усе ще залишаються відкритими питання опти-

мального застосування цілей у реабілітації (Levack 

та співавт., 2015).

Ефективність різних методів лікування можна 

підвищити за допомогою структурованого зворот-

ного зв’язку за умови цілеспрямованого застосу-

вання. Наприклад, щоденний зворотний зв’язок 

щодо швидкості ходьби під час лікування підви-

щує його ефективність (Dobkin та співавт., 2010). 

Існують також обнадійливі результати щодо засто-

сування механізмів зворотного зв’язку на основі 

віртуальної реальності (Yang та співавт., 2008). Од-

нак, особливо в технології віртуальній реальності 

та іграх, застосовуються різні візуалізації руху, що 

також можуть призводити до різних ефектів ліку-

вання (Ferreira dos Santos та співавт., 2016; Jin та 

співавт., 2022).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Під час реабілітації при сенсомоторних порушеннях 
необхідно встановити відповідні цілі лікування, в ідеа-
лі — разом з пацієнтами та, за необхідності, з опікуна-
ми й міжпрофесійною командою.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

У реабілітації при сенсомоторних порушеннях структу-
рований зворотний зв’язок необхідно застосовувати 
обережно й цілеспрямовано.

Сила консенсусу: 100,0 %

6.2. Методи лікування
Програми самоконтролю

Програми самоконтролю доведено покращують 

якість життя і впевненість людей у своїх силах після 

інсульту (Fryer та співавт., 2016). Програми спрямовані 

на підвищення впевненості у своїх силах і внутрішньо-

го самоконтролю пацієнтів, щоб сприяти активності й 

запобігати довгостроковим наслідкам, таким як депре-

сія (Nott та співавт., 2019). Призначаються вправи, які 

пацієнти можуть виконувати самостійно протягом дня 

(Singer та співавт., 2018).

Технологія віртуальної реальності також впливає на 

ігровий імпульс, а зворотний зв’язок від пристрою без-

посередньо інтегрований у тренування.

Телереабілітація в рамках реабілітації при сенсо-

моторних порушеннях включає ще одну форму ліку-

вання з програмою самоконтролю. В огляді найпо-

ширенішими платформами були теле- та відеокон-

ференції. Простота застосування і прийнятність були 

оцінені високо, хоча проблеми з доступом і технічні 

проблеми можуть бути перешкодами для телереабі-

літації (Spits та співавт., 2022; Stephenson та співавт., 

2022).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Програми самоконтролю можна інтегрувати в реабілі-
тацію при сенсомоторних порушеннях з метою підви-
щення впевненості у своїх силах і внутрішнього само-
контролю пацієнтів.

Сила консенсусу: 100,0 %

6. Реабілітація для сприяння 
активності

Stephanie Reichl, Klemens Fheodoroff , Sabine Brinkmann
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Залучення родичів
Родичі пацієнтів, які залишаються залежними від 

допомоги вдома після перебування в лікарні, повинні 

пройти кілька сеансів підтримки пацієнтів при зміні 

положення, ходьбі та іншій повсякденній діяльності. 

Це суттєво впливає на якість життя пацієнтів та їхніх 

родичів (Vloothuis та співавт., 2016).

У рамках роботи з родичами необхідно також пере-

давати знання про специфічні симптоми захворювання, 

щоб родичі могли класифікувати ці симптоми і за необ-

хідності звернутися до лікаря (De Silva, 2011; Cameron 

та співавт., 2014). Навчальні програми, що включають 

активну участь і дії (поєднання обговорень, презен-

тацій, зустрічей і телефонних дзвінків), є більш ефек-

тивними, ніж виключно надання інформації (Crocker 

та співавт., 2021). Виконуючи роль учасників, опікунів 

і постачальників інформації, родичі роблять суттєвий 

внесок у процес лікування пацієнтів з неврологічними 

розладами і повинні бути включені до плану лікуван-

ня (Payne та Grande, 2013; Winstein та співавт., 2016; 

Feichtner, 2020).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

У рамках реабілітації при сенсомоторних порушеннях 
родичі повинні передавати знання про захворювання 
та інвалідність і за необхідності підтримувати пацієнтів 
у повсякденній діяльності.

Сила консенсусу: 100,0 %

7. Реабілітація верхньої кінцівки

Thomas Platz, Bernhard Elsner

7.1. Наукове підґрунтя і докази

Існує багато методів лікування верхньої кінців-

ки із центральним парезом. Рекомендації повинні 

базуватися на систематичній доказовій базі в рам-

ках підготовки керівництв Німецького товариства 

з нейрореабілітації (DGNR) (керівництво S3, Platz 

та співавт., 2020) і Міжнародної федерації нейроре-

абілітації (WFNR) (практичні рекомендації, засно-

вані на доказах) щодо реабілітації верхніх кінцівок 

(Platz та співавт., 2021). Було систематично оцінено 

й використано 411 звітів про результати рандомі-

зованих контрольованих досліджень і 114 система-

тичних оглядів (СО)/метааналізів. До літературних 

джерел було додано нещодавні систематичні огляди, 

пов’язані з дослідницьким питанням керівництва 

(пошук у базі даних PubMed, останні 5 років, станом 

на 27 серпня 2022 р.) щодо лікування інших пору-

шень функції верхньої кінцівки (атаксія, акінетич-

но-ригідний синдром, апраксія та соматосенсорні 

порушення), за пошуковим терміном «реабілітація» у 

комбінації з пошуковими термінами «атаксія», «пар-

кінсонізм», «апраксія» або «соматосенсорний».

7.2. Діагностика і план лікування
Сенсомоторні порушення верхніх кінцівок можуть 

бути зумовлені центральним і периферичним парезом, 

а також атаксією, акінетично-ригідними руховими 

розладами, апраксією та розладами соматосенсорного 

сприйняття (поверхневої або глибокої чутливості). Усі 

зазначені синдроми є порушеннями функцій організму 

(ураження або порушення).

Їхній вплив на повсякденну діяльність, що викону-

ється за допомогою верхніх кінцівок, називається ак-

тивністю з обмеженою життєдіяльністю.

Здатності описують основні (органічно) можливі 

функції, а продуктивність — функції, що фактично за-

стосовуються в повсякденній діяльності.

З огляду на вищезазначене ураження можуть бути 

причиною обмеження активності, причому різні види 

уражень обмежують діяльність і таким чином знижують 

працездатність.

З іншого боку, фактичне застосування функ-

цій організму в повсякденній діяльності залежить 

не лише від здатностей, а й від ставлення та на-

вченої поведінки, тому індивідуальна продуктив-

ність не обов’язково повинна відповідати здатно-

стям.

Результати неврологічного обстеження, підтвердже-

ні клінічно та, за необхідності, параклінічно, визнача-

ють наявні неврологічні розлади (ураження) як причи-

ни обмеження активності.

У контексті реабілітації ураження повинні бути 

більш детально визначені за допомогою стандартизо-

ваних оцінок.

Індивідуальна реабілітація при сенсомоторних по-

рушеннях верхніх кінцівок включає також реєстрацію 

суб’єктивних та об’єктивних обмежень активності й 

працездатності.

На фоні цих етапів діагностики згодом можна ви-

значити вплив уражень на активність. Порівняння 

здатностей і продуктивності та визначення факто-

рів, що можуть спричинити розбіжності (наприклад, 

ставлення і навчена поведінка), також допомагають 

пояснити повсякденну діяльність. Усі ці етапи й мір-

кування згодом ведуть до встановлення й узгодження 

цілей лікування з пацієнтами (можливо, диференці-

йованими щодо функцій організму, активності й про-

дуктивності), можливих втручань, що підтримують 

досягнення цілей, а також організаційних аспектів, 

таких як упровадження, інтенсивність, розподіл і три-

валість лікування.

Для вибору відповідних інструментів оцінки див. 

відповідні огляди (наприклад, https://www.sralab.org/

rehabilitation-measures).
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Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

При реабілітації при сенсомоторних порушен-
нях верхніх кінцівок (i) обмеження активності та 
пов’язані з ними аспекти здібностей і продуктивнос-
ті необхідно об’єктивізувати за допомогою стандар-
тизованої оцінки, (ii) необхідно виявити причини по-
рушень функції організму (ураження) і (iii) необхідно 
їх кількісно оцінити за допомогою стандартизованої 
оцінки.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Згодом (iv) необхідно визначити вплив порушень на 
рівень активності та, за необхідності, змінені фак-
тори продуктивності та, відповідно до цього, цілі лі-
кування, а також відповідні втручання повинні бути 
узгоджені, ініційовані, реалізовані й оцінені із часом 
разом з пацієнтами.

Сила консенсусу: 100,0 %

7.3. Основні методи лікування
Центральний і периферичний парез, атаксія, акі-

нетично-ригідні рухові розлади, апраксія або розлади 

соматосенсорного сприйняття, що впливають на по-

верхневу або глибоку чутливість, — усі вони належать 

до порушень нейронного контролю, опосередкованих 

різними мережами нервової системи.

У принципі відновлення, принаймні в основно-

му та частково, можливе при всіх вищезазначених 

порушеннях функцій організму (неврологічних роз-

ладах), але, як правило, вимагає більш тривалого, 

спеціального й досить інтенсивного тренування. 

У тренуванні специфічно порушені функції конт-

рольовано повторюються (ані недостатньо, ані над-

мірно) (Platz, 2004).

Відповідно до доказів із систематичних оглядів клі-

нічних досліджень різних нижченаведених порушень 

покращання функції верхньої кінцівки можливе за 

допомогою спеціального тренування, якщо воно кон-

кретно спрямоване на порушення функцій. З розпо-

ділом терапевтичних одиниць у вищезазначених до-

слідженнях (2–7 на тиждень тривалістю від 30 до 180 

хвилин, від 4 до 12 тижнів) загальний час ефективного 

тренування (принаймні) 20 годин можна вважати орі-

єнтиром для всіх порушень.

Відновлювальне лікування засновано на здат-

ності ураженої нервової системи (часто частково) 

функціонально відновлюватись, реорганізовуватись 

і — також за допомогою тренування — змінювати 

й покращувати контроль за функціями організму 

(Platz та Lotze, 2018). Блоки керування функціями 

організму були змінені та вдосконалені (Platz та 

Lotze, 2018). Обґрунтуванням лікування порушень 

функції організму є те, що спеціальне й належне ін-

тенсивне тренування функції організму може полег-

шити порушення функцій організму і таким чином 

опосередковано полегшити обмеження активності. 

Тому що порушення функцій організму є причиною 

обмеження активності.

Альтернативним підходом до лікування є самостійне 

тренування активності. Воно може бути ефективним, 

якщо порушення функції організму є не настільки 

серйозним, а активність усе ще можлива. Перевагою 

цього підходу є те, що можливе перенесення прогресу 

лікування в повсякденну діяльність є «автоматичним», 

але обмеженням є те, що тренування, орієнтоване на 

завдання, може менше полегшувати й відновлювати по-

рушені функції організму.

Інший підхід до лікування включає сприяння про-

дуктивності в рамках поточних здатностей, якщо існує 

розбіжність в тому, що здатності не застосовуються в 

повсякденній діяльності.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

З урахуванням можливості відновлення спеціальне 
тренування функцій організму (довільна іннервація/
парез, координація суглобів/атаксія, ініціація, амп-
літуда та швидкість/акінетично-ригідний синдром, 
генерація моторних навичок, що відповідають за-
вданням/апраксія, поверхнева або глибока чутли-
вість/соматосенсорні порушення) має проводитися 
з належною інтенсивністю, щоб покращити функцію 
організму і таким чином опосередковано сприяти 
активності.
Крім того, можна тренуватися самостійно, якщо фі-
зичні розлади не настільки серйозні, що тренування 
є неможливим.

Сила консенсусу: 85,7 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

За наявності розбіжності між поточними здатнос-
тями, з одного боку, та їхньою передачею у повсяк-
денну діяльність (виконання) — з іншого, необхідно 
сприяти щоденному перенесенню функцій організ-
му й активності.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

У перші місяці після розладу нервової системи не-
обхідно проводити інтенсивне лікування з віднов-
лювальним або, за необхідності, компенсаторним 
підходом.

Сила консенсусу: 93,3 %
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Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

На більш пізніх стадіях захворювання або при пер-
винних хронічних (наприклад, нейродегенеративних) 
захворюваннях необхідно проводити фази лікування 
(тривалістю 4–12 тижнів), їхні ефекти лікування необ-
хідно реєструвати за допомогою стандартизованої 
оцінки, а реабілітацію необхідно продовжувати, якщо 
лікування є достатньо ефективним для досягнення 
мети лікування або якщо стан погіршується після пе-
реривання лікування.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Часткове самостійне тренування (можливо, вдома) 
можна розглядати для підвищення інтенсивності тре-
нування, якщо тренування є добре структурованим, 
його виконання зареєстровано і здійснюється регу-
лярний контроль.

Сила консенсусу: 100,0 %

7.4. Специфічне лікування

Центральний парез верхньої кінцівки

Для ознайомлення з даними про реабілітацію цен-

трального парезу верхньої кінцівки див. керівництво S3 

«Реабілітація парезу верхньої кінцівки після інсульту», 

реєстраційний номер AWMF 080-001 (Platz та співавт., 

2020). Інтегровано важливі рекомендації. Охарактери-

зовано методи лікування, що залежно від ступеня тяж-

кості парезу можуть застосовуватися як альтернативи 

або окремо в комбінації.

Рекомендації щодо лікування центрального парезу 

верхньої кінцівки

Час і тривалість лікування

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Наскільки дозволяє клінічний стан пацієнта, ран-
ню реабілітацію моторики верхніх кінцівок необ-
хідно розпочинати протягом кількох днів після ін-
сульту.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Застосовується в пацієнтів з підгострим інсультом; 
якщо метою є прискорення відновлення активності 
верхніх кінцівок, то в робочі дні інтенсивність лікування 
має становити не менше за 30 хвилин.

Сила консенсусу: 92,9 % (консенсус)

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

У разі стійкого функціонального розладу (критерій 
1) і реєстрації функціонального покращання під час 
лікування (або функціональних погіршень після його 
припинення) (критерій 2) слід вживати спеціальних 
заходів в рамках реабілітації верхньої кінцівки після 
тривалого інсульту, щоб досягти індивідуальних цілей 
лікування; щотижня по 90–270 хвилин структуровано-
го повторного тренування з метою обертання плеча, 
ліктя, зап’ястя і пальців при паралічі верхньої кінців-
ки помірного та тяжкого ступеня тяжкості, за необ-
хідності, за допомогою (ЕМГ-)електростимуляції або 
пов’язаного з функціональним завданням тренування 
з повторюваними фазами лікування (та перервами) 
для покращання активності верхніх кінцівок у повсяк-
денній діяльності.

Сила консенсусу: 92,9 % (консенсус)

Двостороннє тренування 

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Реабілітаційне лікування верхньої кінцівки, спрямо-
ване на покращання функції або рухливості верхньої 
кінцівки, може включати двосторонні вправи.

Сила консенсусу: 100,0 %

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Для пацієнтів після інсульту з ураженням легкого сту-
пеня тяжкості не слід віддавати перевагу двосторон-
ньому тренуванню, якщо потрібно покращити актив-
ність ураженої верхньої кінцівки в повсякденній діяль-
ності.

Сила консенсусу: 100,0 %

Тренування, орієнтоване на ушкодження (ТОУ)
(Пояснення. Тренування, орієнтоване на ушкоджен-

ня, пропонує два методи лікування: тренування актив-

ності руки (ТАР) для пацієнтів з парезом верхньої кін-

цівки легкого ступеня тяжкості та систематичні повтор-

ні базові вправи для руки (БВР) для пацієнтів з парезом 

верхньої кінцівки тяжкого ступеня.)

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Базові вправи для руки необхідно виконувати в па-
цієнтів після підгострого інсульту з парезом тяжкого 
ступеня, якщо метою лікування є покращання вибір-
кової рухливості верхньої кінцівки.

Сила консенсусу: 100,0 %
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Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Тренування активності руки необхідно проводити в 
пацієнтів після підгострого інсульту з парезом лег-
кого ступеня тяжкості, якщо метою лікування є по-
кращання сенсомоторики (дрібної та цільової мото-
рики).

Сила консенсусу: 100,0 %

Тренування з конкретним завданням

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Тренування з конкретним завданням може покра-
щити функціонування верхніх кінцівок.

Сила консенсусу: 100,0 %

Дзеркальна терапія

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Дзеркальну терапію, що триває кілька тижнів на 
додаток до стандартного лікування, при якій рухи 
не ураженої верхньої кінцівки спостерігаються в 
дзеркалі та візуально сприймаються (наприклад, 
протягом 30 хвилин у будні), можна проводити для 
пацієнтів після підгострого та тривалого інсульту 
з парезом верхньої кінцівки помірного та тяжкого 
ступеня тяжкості як самостійне тренування під на-
глядом, якщо можливе покращання рухової функції 
(на рівні ушкодження або активності).

Сила консенсусу: 100,0 %

Рухова терапія, індукована обмеженням (РТІО)

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Якщо в пацієнтів після інсульту є парез верхньої кін-
цівки помірного ступеня тяжкості з принаймні част-
ково збереженою функцією верхньої кінцівки і вони 
спонтанно не рухають ураженою верхньою кінцівкою 
в повсякденній діяльності, а також не мають тяжких 
спастичних симптомів або болю в ураженій верхній 
кінцівці та метою є підвищення рухової активності 
ураженої верхньої кінцівки в повсякденній діяль-
ності, а терапію можна проводити організаційно, 
необхідно впроваджувати РТІО або модифіковану 
РТІО (мРТІО) з комбінацією не більше ніж 2 годин 
тренувань на добу і 6-годинного обмеження у перші 
6 тижнів після інсульту1.
Обмеження (примусовий рух) незалежно від тера-
певтичних сесій рекомендується в комбінації з «пе-
ренесенням» під час сесії2.

Сила консенсусу: 100,0 %

Пояснення: 1 — при «оригінальній» РТІО прово-
диться 6-годинне інтенсивне тренування на добу, 
а 90 % годин неспання витрачається на обме-

ження менш ураженої верхньої кінцівки; однак 
на ранній стадії після інсульту рекомендується 
модифікована версія з менше ніж 2 годинами 
інтенсивного тренування і до 6 годин обмеження 
менш ураженої верхньої кінцівки; 2 — обмеження 
менш ураженої верхньої кінцівки рекомендується 
лише при поєднанні з «перенесенням» під час се-
ансу: під час терапевтичних сеансів разом розгля-
даються перешкоди щодо застосування ураженої 
верхньої кінцівки в повсякденній діяльності та 
способи їхнього подолання, а ефективність у 
повсякденній діяльності реєструється, наприклад, 
за допомогою журналу.

Нейром’язова електростимуляція (НМЕС)

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

У разі неповного парезу розгиначів зап’ястя і пальців 
тяжкого ступеня можна розглянути НМЕС або, по змо-
зі, ЕМГ-НМЕС розгиначів передпліччя, якщо метою лі-
кування є сприяння вибірковій рухливості та функціям 
верхньої кінцівки у підгострій або хронічній стадії.

Сила консенсусу: 100,0 %

Робототерапія для реабілітації верхньої кінцівки

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Якщо за показаннями можна рекомендувати робототе-
рапію для реабілітації верхньої кінцівки, її необхідно про-
водити для пацієнтів після підгострого інсульту, якщо ме-
тою лікування є покращання вибіркової рухливості при 
паралічі верхньої кінцівки тяжкого ступеня (та опосеред-
ковано активності верхньої кінцівки).
Навіть у хронічній стадії за цим показанням можна роз-
глядати робототерапію для реабілітації верхньої кінцівки.

Сила консенсусу: 100,0 %

Повторна транскраніальна магнітна стимуляція 
(ПТМС)

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Для покращання функції верхньої кінцівки після го-
строго/підгострого інсульту пацієнти з парезом верх-
ньої кінцівки (легкого та) помірного ступеня тяжкості 
повинні проходити щоденну гальмівну 1 Гц низько-
частотну стимуляцію неураженої моторної кори або 
3, 5, 10 або 20 Гц високочастотну стимуляцію ураже-
ної моторної кори (або ПСТС), наприклад, протягом 
5 днів, якщо її може провести досвідчений терапевт.
Лікування також можна розглянути в хронічній стадії.

Сила консенсусу: 100,0 %

Атаксія

Лікувальна фізкультура належної інтенсивності 

може полегшити симптоми мозочкової атаксії. Резуль-

тати метааналізу 4 менших рандомізованих контрольо-

ваних досліджень вказують на те, що рухове тренування 

належної інтенсивності (в середньому 3 рази на тиж-
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день по 60 хвилин протягом ≥ 4 тижнів) може полег-

шити тяжкість симптомів атаксії при мозочковій атаксії 

(загалом) порівняно з відсутністю лікування (шкала для 

оцінювання атаксії (SARA) (8 пунктів, 3 з яких стосу-

ються функції руки); мін. 0, макс. 40 балів), зважена 

міжгрупова відмінність (МГВ): –3,3; 95% довірчий 

інтервал (ДІ) від –3,8 до –2,8; 4 РКД, 116 учасників) 

(Winser та співавт., 2022). Спеціальне порівняння різних 

концепцій лікування для сприяння функції верхньої 

кінцівки при мозочковій атаксії в рамках рандомізова-

них контрольованих досліджень (РКД) відсутнє.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Щоб полегшити порушення функції верхньої кінцівки 
при мозочковій атаксії, необхідне інтенсивне рухо-
ве тренування тривалістю кілька тижнів із супутньою 
стандартизованою реєстрацією результатів лікування.

Сила консенсусу: 100,0 %

Акінетично-ригідний синдром
Рухове тренування (3–7 разів на тиждень по 1/2–3 

години протягом 4–8 тижнів; в одному дослідженні — 

до 14 місяців) покращило загальну рухову функцію в 

пацієнтів із хворобою Паркінсона порівняно з відсут-

ністю тренувань (бал за Уніфікованою шкалою оцінки 

хвороби Паркінсона (UPDRS), середня відмінність 

(СВ): –6,09; 95% ДІ від –7,79 до –4,38; 5 досліджень, 

179 учасників) (Choi та співавт., 2021).

Тривала фізіотерапія (≥ 1 разу на тиждень протягом 

≥ 6 місяців) також покращувала рухову функцію пацієн-

тів із хворобою Паркінсона (загальна; у стані «вимкне-

но») (бал за Уніфікованою шкалою оцінки хвороби 

Паркінсона або UPDRS Міжнародної асоціації рухо-

вих розладів (MDS-UPDRS) (5 з 18 пунктів стосують-

ся руки/кисті), стандартизована середня відмінність 

(ССВ): –0,65; 95% ДІ від –1,04 до –0,26; 5 досліджень, 

408 учасників, Okada та співавт., 2021 р., див. також роз-

діл 5 «Особливості рухових розладів»).

У систематичному огляді Foster та співавт. (2021) 

про вплив ерготерапії при хворобі Паркінсона в рам-

ках РКД Collet та співавт. (2017) продемонстрували, 

що 6-місячне самостійне тренування під контролем 

терапевта для покращання почерку (рекомендація — 1 

година спеціального тренування двічі на тиждень; 80 % 

пацієнтів тренувались принаймні 1 годину на тиждень) 

призвело до покращання навичок письма і підвищен-

ня самооцінки навичок письма через 1 рік порівняно 

з іншою практикою (UPDRS 2,7; відношення шансів 

(СШ): 0,55; 95% ДІ 0,34–0,91; 1 РКД, 105 учасників). 

Це демонструє, що спеціальне тренування активності 

з урахуванням специфічних для захворювання ефектів 

(ураження) також може бути ефективним з урахуван-

ням тривалого тренування під наглядом.

Систематичний огляд впливу тренування, орієнто-

ваного на завдання, на навички повсякденної діяльнос-

ті з методологічно високоякісного РКД не підтвердив 

кількісно середній і клінічно значущий ефект через не-

однорідність (розмір ефекту –0,53; 95% ДІ від –1,08 до 

0,02; p = 0,06; неоднорідність I2 88 %; 5 досліджень, 485 

учасників) (Perry та співавт., 2019). Метарегресійний 

аналіз продемонстрував, що ефекти лікування можна 

було виявити лише при принаймні 1 годині тренувань 

на тиждень і вони підвищувались при тренуванні до 7 

годин на тиждень.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Щоб полегшити порушення функції верхньої кінцівки 
при акінетично-ригідному синдромі, необхідно прово-
дити інтенсивне рухове тренування тривалістю кілька 
тижнів для покращання ініціації рухів, швидкості й амп-
літуди рухів із супутньою стандартизованою реєстра-
цією результатів лікування.
Можна також розглянути індивідуальне тренування 
конкретних видів активності (наприклад, письмо).

Сила консенсусу: 100,0 %

Апраксія
Як ідеомоторна апраксія (порушення репрезента-

ції інваріантних властивостей моторних рухів), так і 

ідеаційна апраксія (втрата вміння використовувати 

предмети) погіршують повсякденну діяльність (Platz, 

2005).

Систематичний огляд демонструє, що як інтенсивне 

компенсаторне стратегічне тренування (2 РКД, 143 па-

цієнти з інсультом та апраксією), так і відновлювальне 

тренування жестів (2 РКД, 46 пацієнтів з інсультом та 

апраксією) можуть полегшити функціональні пору-

шення, пов’язані з апраксією, а також навички повсяк-

денної діяльності (Alashram та співавт., 2021). У рамках 

перевіреного тренування серії перехідних (пов’язаних 

з об’єктами) жестів, а також незначних неперехідних 

жестів із зростаючою складністю виконувались 50-хви-

линні вправи 3 рази на тиждень протягом 10–12 тижнів. 

Під час стратегічного тренування, що включало зага-

лом 25 30–40-хвилинних вправ протягом 8–12 тижнів, 

пацієнти вчаться компенсувати порушення, пов’язані 

з апраксією, розділяючи повсякденні завдання на фази 

підготовки, виконання і контролю, і вчаться справля-

тися з будь-якими перешкодами, застосовуючи альтер-

нативні стратегії.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Щоб зменшити обмеження активності, пов’язані з 
апраксією, необхідно проводити специфічне інтен-
сивне лікування апраксії тривалістю кілька тижнів, або 
стратегічне тренування при апраксії, або тренування 
жестів для покращання навичок повсякденної діяль-
ності із супутньою стандартизованою реєстрацією 
результатів лікування.

Сила консенсусу: 100,0 %



20 Ìiæíàðîäíèé íåâðîëîãi÷íèé æóðíàë, ISSN 2224-0713 (print), ISSN 2307-1419 (online) Òîì 21, N¹ 4, 2025

Ïðàêòèêóþ÷îìó íåâðîëîãó / To Practicing Neurologist

Порушення соматочутливості
Систематичний огляд на основі серії випадків (5 до-

сліджень) і контрольованих досліджень (5 досліджень) 

(≥ 10 учасників на дослідження; n = 199 пацієнтів після 

інсульту), у якому вивчався вплив тренування дискри-

мінації соматосенсорної системи на сенсорні функції 

верхніх кінцівок (рук і кистей) у пацієнтів після інсуль-

ту, виявив розміри ефекту 0,3–2,2 (середнє значення 

0,85) для показників поверхневої та глибинної чутли-

вості, а також тактильне сприйняття об’єктів (Turville 

та співавт., 2019). Результати досягались за допомогою 

70-хвилинних тренувань 2–3 дні на тиждень протягом 

4–8 тижнів, частково за допомогою самостійного тре-

нування (15–90 хвилин на добу).

Соматосенсорне тренування також може позитивно 

впливати на рухові функції верхніх кінцівок (порівня-

но з плацебо) (СВ; шкала Фугл-Мейєра 2,75; 95% ДІ 

1,53–3,96; 6 РКД, 179 учасників; тест рухової активнос-

ті верхньої кінцівки 2,80; 95% ДІ 2,27–3,32; 6 РКД, 141 

учасник) (Sarrada та співавт., 2019).

В іншому систематичному огляді вплив на (по-

верхневе) соматосенсорне сприйняття частіше спосте-

рігався при пасивному сенсорному тренуванні (ССВ 

1,13; 95% ДІ 0,20–2,05; 2 РКД, 47 учасників) і на рухові 

функції — при активному сенсорному тренуванні (ССВ 

0,73; 95% ДІ 0,14–1,32; 2 РКД, 48 учасників) (Yilmazer 

та співавт., 2019).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Для полегшення порушення функції верхньої кінцівки 
при порушенні соматосенсорних функцій (поверхне-
вої або глибокої чутливості) необхідно проводити ін-
тенсивні сенсорні тренування при порушених функці-
ях протягом кількох тижнів або часу, достатнього для 
покращання чутливості (та сенсомоторних функцій) із 
супутньою стандартизованою реєстрацією результа-
тів лікування.
Пасивну або активну терапію соматочутливості можна 
призначати на індивідуальній основі.

Сила консенсусу: 100,0 %

8. Реабілітація для відновлення стояння та ходьби

Christian Dohle, Gabriele Eckhardt, Klaus Jahn, Simon Steib

8.1. Наукове підґрунтя і докази

Неврологічні захворювання вимагають індивідуаль-

ного підходу для відновлення і покращання здатності 

до ходьби, переважно на основі об’єктивної оцінки 

порушень (наприклад, аналіз ходьби) (Schelhaas та спі-

вавт., 2022). Терапевтичні втручання включають, зокре-

ма: повторюване тренування рухових послідовностей/

етапів, повсякденне тренування (ТСД), акватренінг, 

біологічний зворотний зв’язок, дзеркальну терапію, ор-

тозування, когнітивно-поведінкову терапію, тренуван-

ня уявних образів, тренування на витривалість і силу, 

тренування з використанням пристроїв (Motomed, ер-

гометр, робототехніка). Крім того, існує нейромодуля-

ція (наприклад, транскраніальна магнітна стимуляція 

(ТМС), мікрополяризація) та функціональна електрич-

на стимуляція (ФЕС).

Для реабілітації рухливості після інсульту, пошире-

ного захворювання центральної нервової системи, у 

2015 році було опубліковано керівництво S2e на основі 

систематичного огляду літературних джерел Німець-

кого товариства з нейрореабілітації (DGNR) і Physio 

Deutschland (Німецька асоціація фізіотерапевтів) (ро-

боча група ReMoS та співавт., 2015; Dohle та співавт., 

2016), що було частково оновлено (Goetz та співавт., 

2021). У 2022 році це дослідження було продовжено й 

оновлено групою з розробки керівництв. Рекомендації 

цього керівництва було описано на основі 5 цілей ліку-

вання: відновлення здатності до ходьби, покращання 

здатності до ходьби, збільшення швидкості ходьби та 

дистанції безбольової ходьби і покращання рівноваги. 

Існує окреме керівництво щодо лікування спастич-

ності після інсульту (Platz та співавт., 2018). При роз-

сіяному склерозі також використовували керівництво 

DGNR щодо покращання рухливості в цій групі паці-

єнтів (Tholen та співавт., 2019).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Рухові порушення мають характерні для захворювання 
симптоми. Вибір лікувальних заходів повинен бути за-
снований на конкретній меті лікування.

Сила консенсусу: 100,0 %

8.2. Відновлення ходьби 
в неамбулаторних пацієнтів

Основними заходами для відновлення здатності до 

ходьби після ураження центральних рухових нейронів є 

спочатку досягнення вертикалізації, а потім виконання 

якомога більшої кількості ходових рухів (кроків). Через 

велику опору для тих, хто не може ходити, необхідно 

використовувати обладнання по змозі. У рамках робо-

тотерапії, що доцільно застосовувати для виконання 

великої кількості кроків, розрізняють два принципи 

терапії: принцип кінцевого ефекту з виключним керу-

ванням стопами та принцип екзоскелета з додатковим 

моторизованим контролем та управлінням колінними й 

тазостегновими суглобами. У принципі успіх лікування 

аналогічний суто індивідуальному тренуванню з порів-
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нянною кількістю повторень (Peurala та співавт., 2009; 

Nascimento та співавт., 2021). Також подані докази того, 

що висока технічна складність принципу екзоскелета 

не перевершує простіші налаштування робочого органа 

(Mehrholz та співавт., 2020).

Якщо здатність до ходьби (також) обмежена тяжкою 

спастичністю, можна застосовувати інші підходи, такі 

як фізіотерапія (ФТ) та антиспастичні препарати, такі як 

баклофен (для перорального або інтратекального введен-

ня) і ботулотоксин; тут робиться посилання на конкретне 

керівництво. Найкращі докази щодо лікування спастич-

ності при РС спостерігалися при самостійній лікувальній 

фізкультурі й амбулаторних програмах вправ на м’язовий 

тонус або спастичність (Etoom та співавт., 2018).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Для відновлення здатності до ходьби після уражень 
центральних рухових нейронів необхідно виконувати 
ходові рухи із частими повтореннями; у неамбулатор-
них пацієнтів це здійснюється по змозі за допомогою 
пристрою (робота) через необхідність підтримки.
Спастичність, що може обмежувати здатність до ходь-
би, необхідно лікувати цілеспрямовано.

Сила консенсусу: 100,0 %

8.3. Покращання здатності 
до ходьби в амбулаторних пацієнтів 
(з обмеженими можливостями)

Навіть у пацієнтів, які можуть ходити хоча б за допо-

могою допоміжних засобів, необхідно часто повторю-

вати рухи ходьби, щоб покращити здатність до ходьби. 

Крім того, необхідно відпрацьовувати складніші вправи, 

щоб активувати непрацюючі центральні мережі (Jahn 

та співавт., 2010; Jahn та співавт., 2020). На відміну від 

пацієнтів, які не можуть ходити, підтримуюче облад-

нання (бігова доріжка з підтримкою ваги та без неї) є 

необов’язковим. Поточні метааналізи не демонструють 

переваги тренувань на біговій доріжці порівняно зі зви-

чайними програмами тренувань ходьби в підгострій фазі 

(Hsu та співавт., 2020; Nascimento та співавт., 2021). Навіть 

нещодавно розроблені мобільні механічні пристрої з опо-

рою або мобільні екзоскелети ще не довели своєї переваги 

(Bizocivar та співавт., 2017 р., Rojek та співавт., 2020). Тре-

нування може супроводжуватися зворотним зв’язком при 

ходьбі (словесним або візуальним; Hunt та співавт., 2018; 

Hunt та Takacs, 2014). Тренування зі зворотним зв’язком є 

ефективнішим, ніж зовнішні пристрої, для тривалого по-

кращання якості кроку. Існують різні допоміжні засоби 

для покращання неправильного положення або нестій-

кості (устілки, гомілковостопні ортези, примірка взуття, 

ремені для зовнішньої ротації), але їхня дія обмежена 

тривалістю належного застосування (Ganjehie та співавт., 

2017). У пацієнтів зі спастичною еквіноварусною дефор-

мацією місцева ін’єкція ботулотоксину знижує необхід-

ність у допоміжних пристроях, але несуттєво покращує 

швидкість ходьби (Pittock та співавт., 2003).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Для покращання здатності до ходьби після уражень 
центральних рухових нейронів у пацієнтів, які вже 
можуть ходити, необхідно проводити високочастот-
не специфічне тренування ходьби; може бути надано 
підтримуюче обладнання (бігова доріжка).
Необхідно ретельно оцінювати показання до засто-
сування допоміжних засобів (наприклад, ортезів), 
враховуючи фактичне застосування в повсякденній 
діяльності, їх слід розглядати для сприяння актив-
ності.

Сила консенсусу: 100,0 %

8.4. Збільшення швидкості ходьби
Якщо необхідно збільшити швидкість ходьби в 

амбулаторних пацієнтів, основним принципом ліку-

вання є не збільшення кількості повторень, а безпе-

рервне збільшення швидкості ходьби, що найкраще 

досягається за допомогою тренувань на біговій до-

ріжці (Pohl та співавт., 2002). Існують вагомі докази 

щодо ефективності кардіореспіраторного тренуван-

ня для збільшення швидкості ходьби після інсульту і 

досягнення іншого позитивного впливу на здоров’я 

(включно з кардіореспіраторним фітнесом, рухливіс-

тю, інвалідністю; Saunders та співавт., 2020). Неспе-

цифічне тренування на витривалість (наприклад, на 

велоергометрі) є менш ефективним або неефективним 

у збільшенні швидкості ходьби. Комбінація із сило-

вими тренуваннями може бути раціональним розши-

ренням (Lee та Stone, 2020; Saunders та співавт., 2020) 

і має бути заснована на рекомендаціях Американської 

асоціації інсульту (Pogrebnoy та Dennett, 2020). Дода-

вання вправ для стабілізації тулуба до стандартної фі-

зіотерапії після інсульту також покращить швидкість 

ходьби (Gamble та співавт., 2021). Акватренінг є ще 

одним ефективним методом лікування, що можна за-

стосовувати як додаткову терапію (Saquetto та співавт., 

2019; Veldema та Jansen, 2021).

При розсіяному склерозі кардіореспіраторні трену-

вання необхідно застосовувати для збільшення швид-

кості ходьби (Tholen та співавт., 2019; Andreu-Caravaca 

та співавт., 2021), а силові тренування є так само ефек-

тивними для покращання функції ходьби (Taul-Madsen 

та співавт., 2021). При хворобі Паркінсона силові тре-

нування доказово збільшують швидкість ходьби, але 

на сьогодні немає переваги над іншими тренуваннями 

(Gollan та співавт., 2022).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Для підвищення швидкості ходьби необхідно прово-
дити високочастотне специфічне тренування ходьби 
з постійним збільшенням швидкості. Тренування на 
біговій доріжці є найефективнішим.
Також можна застосовувати силові тренування.

Сила консенсусу: 100,0 %
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8.5. Збільшення дистанції 
безбольової ходьби

Якщо пацієнти вже можуть впевнено ходити, а 

відстань потрібно збільшити, тренування ходьби має 

враховувати особливості серцево-судинної системи 

(Saunders та співавт., 2020; Gordon та співавт., 2004; 

Pogrebnoy та Dennett, 2020). Окреме тренування на 

витривалість без функціональних рухів, наприклад на 

велоергометрі, не збільшує дистанцію ходьби (Katz-

Leurer та співавт., 2003). За необхідності можна роз-

глянути силові тренування або комбіновані програ-

ми вправ на силу і витривалість; однак сила доказів 

у пацієнтів після інсульту все ще є низькою (Saunders 

та співавт., 2020). Кардіореспіраторне тренування та-

кож необхідно застосовувати для збільшення дистан-

ції ходьби при розсіяному склерозі (Tholen та співавт., 

2019; Taul-Madsen та співавт., 2021) і хворобі Пар-

кінсона (Gamborg та співавт., 2022; Schootemeijer 

та співавт., 2020).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Для збільшення дистанції ходьби пацієнтів, які вже 
можуть впевнено ходити, необхідно застосовувати 
тренування ходьби, що є ефективним для серцево-
судинної системи, з моніторингом серцевого ритму.

Сила консенсусу: 100,0 %

8.6. Покращання рівноваги 
при стоянні та ходьбі

Цільові програми тренувань із вправами на рівно-

вагу і/або зміну ваги, а також з інтенсивним тренуван-

ням ходьби позитивно впливають на рівновагу пацієн-

тів після інсульту (van Duijnhoven та співавт., 2016). У 

пацієнтів з розсіяним склерозом (розділ 4.1.3; Gunn та 

співавт., 2015; Selph та співавт., 2021) і ранньою стадією 

хвороби Паркінсона тренування на рівновагу також є 

ефективним (Shen та співавт., 2016; Zhong та співавт., 

2020). Воно є ефективним і при сенсорних розладах 

(вестибулярних, пропріоцептивних). Існують дуже ва-

гомі докази покращання рівноваги за допомогою спе-

цифічного тренування (Meldrum та співавт., 2020; Hall 

та співавт., 2022). Акватренінг можна запропонувати 

як доповнення (Nascimento та співавт., 2020; Shariat та 

співавт., 2022; Caroll та співавт., 2020; Veldema та Jansen, 

2021). Крім того, цільове тренування корпуса може 

покращити рівновагу під час сидіння і стояння (Van 

Criekinge та співавт., 2019).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Для покращання рівноваги функціональне трену-
вання ходьби має бути пріоритетом у повсякденній 
діяльності.

Сила консенсусу: 100,0 %

8.7. Важливість мотивації у фізичній 
реабілітації

Пацієнти після інсульту часто неактивні та прово-

дять тривалий час у сидячому положенні. Це погіршує 

серцеві й метаболічні параметри та впливає на фізичні 

та інші функції. Втручання, спрямовані на скорочення 

або припинення сидячого способу життя і збільшення 

фізичної активності після інсульту, можуть знизити ри-

зик вторинних серцево-судинних явищ і смерті через 

певний час після інсульту (Saunders та співавт., 2021).

Мотивація дозволяє підвищити ефективність обох ме-

тодів лікування за допомогою пристроїв і стандартних ме-

тодів лікування. Наприклад, щоденний зворотний зв’язок 

щодо швидкості ходьби під час лікування підвищує його 

ефективність (Dobkin та співавт., 2010). Існують також об-

надійливі результати щодо застосування механізмів зво-

ротного зв’язку на основі віртуальної реальності (Laver та 

співавт., 2017). Однак, особливо при технології віртуальної 

реальності, застосовуються різні візуалізації руху, що також 

мають різні ефекти лікування (Ferreira dos Santos та співавт., 

2016; de Keersmaeker та співавт., 2019). Для цього необхідні 

подальші спеціальні дослідження.

Хоча на сьогодні існують вагомі докази на користь 

багатьох із зазначених тверджень, послідовне впрова-

дження отриманих рекомендацій все ще є недостатнім 

(Scheffler та співавт., 2022). Тому в майбутні керівни-

цтва також необхідно включати концепції послідовного 

впровадження та концепції забезпечення якості.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Зворотний зв’язок про досягнуті зміни може застосо-
вуватися для підвищення мотивації та ефективності 
тренування.

Сила консенсусу: 100,0 %

9. Фізична реабілітація при втомі

Christian Dettmers
Розрізняють втому і втомлюваність (Kluger, Krupp 

та Enoka, 2013). Втома є суб’єктивним відчуттям паці-

єнта. Її довгостроковий компонент часто реєструють за 

допомогою опитувальника. Короткочасне виснаження 

реєструють за допомогою візуальної аналогової шкали.

Втома є вираженою та виміряною зміною про-

дуктивності в момент виснаження, наприклад, ви-

ражені зміни ходьби (Behrens, 2021). Найвдалішим 

моментом для відеореєстрації є момент виснаження 

під час обстеження на біговій доріжці. Існують різ-
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ні способи оцінки й кількісного визначення втоми 

(Broscheid, 2021).

На сьогодні відсутні дослідження втомлюваності як 

параметри результатів.

Під час анкетування пацієнтів реєстрували 

суб’єктивні симптоми захворювання. У німецькомов-

них країнах, як правило, використовують Вюрцбурзьку 

шкалу впливу втоми на РС (WEIMuS), шкалу втомлю-

ваності для моторики й оцінки когнітивних функцій 

(FSMC), шкалу оцінки тяжкості втоми (FSS) та модифі-

ковану шкалу впливу втоми (MFIS) (див. Sander, Voelter, 

Schlake, Eling та Hildebrandt, 2017). Слід зазначити, що ці 

шкали оцінки втоми не корелюють із соціально-медич-

ною оцінкою ефективності або не є клінічно значущими 

(Dettmers, Joebges, Schmidt, 2020; Dettmers, Marchione, 

Weimer-Jaekel, Godde та Joebges, 2021). Встановлено від-

мінність між моторною та когнітивною втомою. Крім 

того, до них додається емоційна або психосоціальна 

втома (Linnhoff, Fiene, Heinze та Zaehle, 2019; Stoll, 2021).

Патофізіологія моторної втомлюваності не зрозу-

міла. Це може бути оборотний блок проведення через 

надмірне навантаження («блок проведення, що зале-

жить від застосування» (Vucic, Burke та Kiernan, 2010)). 

Пацієнти повинні знати, що це явище завжди є обо-

ротним і що навантаження не може порушити нерво-

ву систему, навіть якщо це призводить до тимчасово-

го порушення функції. В іншому випадку ця хронічна 

втома призводить до бездіяльності та «вимушеного» по-

ложення пацієнта. Моторна втомлюваність може бути 

подібною до погіршення функції через жар/лихоманку 

(феномен Утгофа). Тому тренування є важливим етапом 

у лікуванні моторної втоми.

Втома суттєво впливає на працездатність і якість 

життя пацієнтів з розсіяним склерозом (Kobelt та спі-

вавт., 2017). Отже, полегшення втоми повинно бути 

основним питанням реабілітації. Розглядаючи можли-

вості рухової реабілітації при втомі, необхідно врахо-

вувати, що втома є багатовимірною структурою (див. 

вище) і що на когнітивному та емоційному рівнях мо-

жуть розглядатися більш інтенсивні методи лікування, 

ніж у руховій сфері, або однакові. Learmonth та Motl на-

голошують на важливості тренування в пацієнтів із РС і 

вказують на важливу роль неврологів і фахівців у сфері 

охорони здоров’я в коригуванні поведінки пацієнтів 

(Learmonth та Motl, 2021).

Враховуючи вплив рухового тренування на втому, 

необхідно розрізняти вплив на моторну, когнітивну та 

емоційну втому. Цього не було чітко відокремлено. Крім 

того, необхідно відзначити, що в більшості досліджень 

моторна втома ще не вивчалася як параметр результату.

Найважливіші втручання для полегшення втоми 

належать або до категорії тренувань на витривалість, 

силу, рівновагу або змішану фізичну підготовку, або, 

з іншого боку, до категорії когнітивно-поведінко-

вої терапії або підходу, заснованого на уважності. У 

кокранівському огляді 2015 року (Heine, van de Port, 

Rietberg, van Wegen та Kwakkel, 2015) виявилось суттє-

ве зменшення суб’єктивної втоми завдяки лікувальній 

фізкультурі (ССВ) –0,53, 95% ДІ від –0,73 до –0,33; 

p < 0,01). Ефекти спостерігались у групі тренувань на 

витривалість (ССВ фіксований ефект –0,43, 95% ДІ 

від –0,69 до –0,17; p < 0,01), змішаних втручань (ССВ 

випадковий ефект –0,73, 95% ДІ від –1,23 до –0,23; 

p < 0,01) та інших типів тренувань (ССВ фіксований 

ефект –0,54, 95% ДІ від –0,79 до –0,29; p < 0,01). Сис-

тематичний огляд підтверджує, що фізичні вправи по-

легшують втому (Razazian та співавт., 2020). Данська ро-

боча група, що протягом тривалого часу вивчає вплив 

фізичних вправ на РС, у метааналізі повідомляє, що 

тренування на витривалість і силу є однаково високо-

ефективними для полегшення суб’єктивної втоми та 

продуктивності (Taul-Madsen та співавт., 2021). Вели-

чина ефекту тренування на витривалість для коротких 

дистанцій становить 0,33, для довгих дистанцій — 0,37, 

а для суб’єктивної втоми — –0,61. Відповідні величини 

ефекту для силового тренування становлять 0,27; 0,36 

і –0,41. Для цього враховувались результати 22 РКД за 

участю 966 пацієнтів. Бал за шкалою EDSS для вклю-

чених пацієнтів коливався від 1,5 до 7, а тривалість за-

хворювання — від 2,7 до 18,6 років.

Якщо порівняти величину ефекту фізичного тре-

нування й розумового втручання, одне дослідження 

продемонструвало, що тренування на рівновагу най-

більше впливає на втому, за яким йдуть когнітивно-по-

ведінкова терапія, терапія з руховими вправами, силові 

тренування, комбіновані тренування, тренування на 

витривалість, техніки релаксації, когнітивно-поведін-

кова терапія разом з лікувальною фізкультурою тощо 

(Harrison та співавт., 2021). Серед них когнітивно-по-

ведінкова терапія має найсильніший ефект через 3–6 

місяців за умови, що її метою є лікування втоми, а не 

депресії або стресу (Harrison та співавт., 2021).

У керівництвах NICE також рекомендується ком-

бінація тренувань на витривалість, силових тренувань, 

тренувань на рівновагу і когнітивно-поведінкової те-

рапії для лікування втоми (Excellence, 22 червня 2022). 

«Енергозберігаюча терапія», що була розроблена для лі-

кування РС, майже не дає ефекту (Harrison та співавт., 

2021). Окремі програми тренування також не є ефек-

тивними. Комбінація лікувальної фізкультури та ког-

нітивно-поведінкової терапії є ефективною (Harrison та 

співавт., 2021). Як завжди в реабілітації, основою плану 

тренувань має бути аналіз конкретних причин втоми 

та врахування уподобань пацієнтів. Це результат безді-

яльності? Порушення рівноваги забирає забагато уваги, 

концентрації та енергії? Чи є страх порушення функцій 

через навантаження/перевантаження? Чи можна уник-

нути навантажень? Чи є інші фактори стресу?

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

З огляду на результати аналізу конкретних причин 
втоми й уподобань пацієнти повинні знати про мож-
ливості регулярних фізичних тренувань (витрива-
лість, сила й рівновага) та отримати підтримку за 
допомогою когнітивно-поведінкової терапії.

Сила консенсусу: 100,0 %
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10. Медикаментозне лікування в рамках фізичної реабілітації

Joachim Liepert

10.1. Додаткова інформація
У перші тижні після інсульту спостерігається фаза поси-

леної нейропластичності, що триває кілька тижнів, під час 

якої відбувається максимальне збільшення діапазону рухів. 

Мета підтримуючого медикаментозного лікування — по-

довжити цю фазу та/або посилити нейропластичні проце-

си протягом цієї фази (Joy та Carmichael, 2021). Основним 

принципом моторного навчання є тривале потенціювання 

(ТП) (Kruijssen та Wierenga, 2019). ТП на певний час (> 30 хв) 

посилює синаптичну передачу за рахунок збільшення си-

наптичного зв’язку. Багато відомих систем церебральних 

передавачів можуть впливати на ТП. Особливо це помітно 

в експериментах на тваринах. Досі було проведено бага-

то фармакологічних досліджень пацієнтів після інсульту, у 

яких, зокрема, стимулювались нейромедіатори дофамін і 

серотонін. Для оцінки ефективності медикаментозного лі-

кування враховують або ступінь інвалідності, виміряний за 

модифікованою шкалою Ренкіна (mRS) (Banks та Marotta, 

2007), або оцінку рухових функцій, виміряну, наприклад, за 

шкалою Фугл-Мейєра (FMA) (Berglund та Fugl-Meyer, 1986).

Інгібітори зворотного захоплення серотоніну
Більше даних доступно для флуоксетину. У 3 вели-

ких плацебо-контрольованих дослідженнях (FOCUS, 

AFFINITY, EFFECTS) за участю 5907 пацієнтів вивчали 

вплив флуоксетину на ступінь інвалідності (Співпраця в 

рамках дослідження AFFINITY, 2020; Співпраця в рамках 

дослідження EFFECTS, 2020; Співпраця в рамках дослі-

дження FOCUS, 2019). Ці дослідження продемонстрували 

відсутність впливу. У групі флуоксетину було зафіксовано 

менше випадків депресії, але більше випадків падінь, пе-

реломів, епілептичних нападів і гіпонатріємії. Отже, флу-

оксетин не впливає на ступінь інвалідності, але відповідно 

до метааналізу 9 контрольованих досліджень, включно з 

даними 6788 пацієнтів, він може покращити рухові функ-

ції, виміряні за шкалою Фугл-Мейєра (Liu та співавт., 2021).

Циталопрам зміг покращити рухові функції в кількох 

дослідженнях з малими розмірами вибірки, але результати 

були суперечливими в дослідженнях з більшими вибірка-

ми. У дослідженні за участю 108 учасників у групі цитало-

праму було більше учасників, чий бал за шкалою інсульту 

Національного інституту охорони здоров’я покращився на 

> 50 %, ніж у групі плацебо (Savadi Oskouie та співавт., 2017). 

Більше дослідження за участю 642 пацієнтів не виявило 

суттєвої відмінності в групах циталопраму і плацебо з точ-

ки зору покращання функцій (Kraglund та співавт., 2018).

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Флуоксетин можна застосовувати для подальшого 
покращання рухових функцій. Застосування флуок-
сетину не схвалено для цього показання в Німеччині 
(застосування не за призначенням).

Сила консенсусу: 100,0 %

L-допи

Доза 100 мг L-дигідроксифенілаланіну на добу 

(протягом 3 тижнів) покращила функції верхньої 

кінцівки не більше, ніж плацебо (n = 53 пацієнти 

з підгострим інсультом) (Scheidtmann та співавт., 

2001). Однак у більшому дослідженні за участю 

593 пацієнтів після інсульту не спостерігалось 

відмінностей у групах L-дигідроксифенілаланіну 

(100 мг до лікування) і плацебо щодо здатності до 

самостійної ходьби, функції верхньої кінцівки, 

бала за шкалою інвалідності (mRS), повсякден-

ної діяльності (індекс Бартел) і когнітивних зді-

бностей (Монреальська когнітивна шкала) (Ford 

та співавт., 2019). Отже, L-дигідроксифенілаланін 

не можна рекомендувати для відновлення рухової 

функції.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

L-дигідроксифенілаланін не потрібно застосовува-
ти з метою полегшення інвалідності в пацієнтів після 
інсульту. Застосування L-дигідроксифенілаланіну не 
схвалено для цього показання в Німеччині (застосу-
вання не за призначенням).

Сила консенсусу: 100,0 %

Амфетамін
Амфетаміни, як непрямі стимулятори вивільнен-

ня дофаміну і норадреналіну, також були вивчені на 

предмет функціонального ефекту. У 3 невеликих до-

слідженнях за участю 34 пацієнтів амфетамін був більш 

ефективним, ніж плацебо, але в 7 інших дослідженнях 

за участю 291 пацієнта амфетамін був не більш ефек-

тивним. Отже, на сьогодні недостатньо доказів ефек-

тивності цієї речовини (Liepert, 2021).

Церебролізин®

Церебролізин® — це суміш ферментативно обро-

блених пептидів, отриманих з мозку свині, що має 

нейропротекторні та нейротрофічні властивості в 

експериментах на тваринах. Плацебо-контрольова-

не дослідження, у якому Церебролізин® або плацебо 

вводили протягом 21 дня (n = 205 пацієнтів), про-

демонструвало перевагу лікарського засобу в тес-

ті функції верхньої кінцівки (Muresanu та співавт., 

2016). Метааналіз 9 контрольованих досліджень ви-

явив, що Церебролізин® був пов’язаний з нижчим 

балом за шкалою інсульту Національного інституту 

охорони здоров’я (= незначний неврологічний роз-

лад) і нижчим балом за шкалою інвалідності (mRS) 

(Bornstein та співавт., 2018). Інше нещодавнє дослі-

дження за участю 110 пацієнтів після інсульту (Chang 

та співавт., 2021) продемонструвало, що Церебролі-

зин® плюс реабілітація покращили рухові функції, 
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особливо в пацієнтів після тяжкого ураження. Цере-

бролізин® необхідно вводити у вигляді короткочасної 

інфузії, він схвалений в Австрії.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Церебролізин® може знижувати ступінь втрати праце-
здатності й покращувати рухові функції в пацієнтів після 
інсульту. 

Сила консенсусу: 100,0 %

Дальфампридин

У плацебо-контрольованому дослідженні за участю 

70 пацієнтів після інсульту дальфампридин покращу-

вав швидкість ходьби більше, ніж плацебо (Simpson та 

співавт., 2015).

Однак нещодавнє дослідження за участю 

377 пацієнтів після підгострого інсульту не ви-

явило відмінності в здатності ходити в групах 

дальфампридину та плацебо (Page та співавт., 

2020).

Інші речовини
Нейроейд® включає 9 трав і 5 екстрактів тваринного 

походження, є частиною традиційної китайської меди-

цини і не схвалений у Німеччині. Застосування знижу-

вало ступінь втрати працездатності в пацієнтів після тяж-

кого інсульту (бал за шкалою Національного інституту 

охорони здоров’я 10–14) (Suwanwela та співавт., 2018).

CEGI є сумішшю м’язової тканини кролика і ган-

гліозидів з головного мозку великої рогатої худоби, 

вона призначена для внутрішньовенного введення і 

не схвалена у Німеччині. У пацієнтів після інсульту 

з балом за шкалою Національного інституту охорони 

здоров’я 8–16 застосування суттєво покращило бал 

за шкалою інвалідності (mRS), індекс Бартел і бал за 

шкалою Національного інституту охорони здоров’я 

(Zhang та співавт., 2020).

11. Надання допоміжних засобів у рамках реабілітації 
при сенсомоторних порушеннях

Thomas Platz, Anna Engel

Для багатьох пацієнтів із сенсомоторними пору-

шеннями неврологічне реабілітаційне лікування часто 

покращує повсякденну діяльність, але не відновлює 

сенсомоторні функції повністю. Тривалий сенсомо-

торний розлад можна компенсувати за допомогою 

лікування.

Якщо стаціонарна реабілітація здійснюється після 

надання невідкладної допомоги, реабілітаційний заклад 

надає допоміжні пристрої. Потім реабілітаційна коман-

да під наглядом підбирає цілеспрямовану й адресну до-

помогу разом з фахівцями відповідного медичного за-

кладу. За відсутності подальшої реабілітації, наприклад, 

якщо пацієнтів спочатку виписують або вони проходять 

амбулаторну реабілітацію, допоміжні засоби вже нада-

ються у відділенні невідкладної допомоги.

Допомога, що надається на момент виписки, додат-

ково модифікується амбулаторно постачальниками ам-

булаторних послуг разом з постачальниками допомоги 

відповідно до подальшого розвитку клінічної картини 

та прогресу реабілітації.

Розрізняють такі засоби пересування, як пали-

ці, ролятори й крісла колісні, засоби для санітарної 

зони, такі як ручки для туалету і ванної кімнати, під-

вищене сидіння унітазу, засоби для входу в душ або 

ванну, підйомники для ванни й житлової зони, по-

ручні, функціональне ліжко і мобільний підйомник 

для пацієнтів.

До допоміжних засобів також відносяться ортопе-

дичні вироби, такі як ортези та протези. Вони можуть 

застосовуватися як для компенсації, так і для відновлю-

вального лікування.

Надання допомоги орієнтоване на сприяння ак-

тивності (див. розділ 6 «Реабілітація для сприяння 

активності») відповідно до індивідуальних потреб, що 

впливають як на функції організму, так і на соціаль-

ний і побутовий контекст. Наприклад, адаптація кріс-

ла колісного до потреб у повсякденній діяльності ви-

магає призначення, при якому враховуються розміри 

тіла, а також моторика (може знадобитися додатковий 

електропривод) і потреби в повсякденній діяльності 

(наприклад, спеціальна подушка для сидіння, столик 

для крісла колісного, підставка для ніг, відкидні бічні 

стійки).

Для планування допоміжних засобів для житлових 

і санітарних зон необхідно спочатку відвідати ці при-

міщення.

Рекомендація

Нова

Стан даних 

(2023)

Щоб компенсувати відновлення сенсомоторних 
функцій організму, допоміжні засоби необхідно узго-
джувати між лікарем і постачальником допоміжних 
засобів, якщо це може сприяти активності, само-
стійності або доцільності реабілітаційних заходів 
або якщо допоміжні засоби допомагають уникнути 
ускладнень.

Сила консенсусу: 100,0 %
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Патогенетичні механізми та клінічні особливості 
лікування алкогольних невропатій

Резюме. Актуальність. Алкогольна невропатія — домінуюче ускладнення гострої та хронічної інток-

сикації внаслідок зловживання алкоголем. Воно призводить до сенсорного, моторного та вегетативного 

ураження периферичної нервової системи та кількісно набагато переважає пошкодження ЦНС. Мета 

роботи: дослідити клініко-електрофізіологічну ефективність застосування альфа-ліпоєвої кислоти (АЛК) 

в експерименті та клініці у комплексному лікуванні алкогольних поліневропатій (АПН). Матеріали та 
методи. Експериментальну алкогольну поліневропатію (ЕАП) відтворювали 10 тижнів, упродовж яких 

щурам-самцям лінії Вістар у раціон додавали алкоголь (10 г/кг маси тіла). Через 10 тижнів розпочинали 

лікування внутрішньоочеревинним введенням АЛК у дозі 100 мг/кг, 5 разів на тиждень протягом 8 тижнів. 

Групи тварин: 1) контрольна (n = 6); 2) щури з ЕАП (n = 16); 3) щури з ЕАП, яким вводили АЛК (n = 16). У 

клінічній частині роботи обстежено 51 пацієнта з АПН. Результати. Отримані дані можливо обговорити 

з точки зору складання патогенетично обґрунтованої схеми лікування АПН. Позитивні результати ми 

оцінили як експериментальні докази доцільності тестування клінічних ефектів АЛК у хворих із ураженням 

периферичних нервів. У щурів із ЕАП показано нормалізацію функціонування сенсорного (з 5-го тижня, 

31-ша доба) та моторного (з 6-го тижня, 40-ва доба) компонентів периферичних нервів. Ґрунтуючись на 

отриманих експериментальних даних, ми провели серію клінічних спостережень, у яких з’ясували клінічну 

ефективність АЛК за умов АПН. Висновки. З огляду на позитивні експериментально-клінічні ефекти 

АЛК, які доведені із застосуванням об’єктивних методів нейрофізіологічного та патофізіологічного до-

слідження, ймовірно, що механізмом їх досягнення є відновлення мієлінової оболонки периферичних нервів, 

оскільки саме зворотний процес має патогенетичне значення при розвитку клінічних симптомів АПН. 

Отримані позитивні результати ефективності лікування АПН із застосуванням АЛК потребують до-

даткового дослідження у більш тривалий термін лікування, оскільки відмічена тенденція до прогресування 

покращення стану хворих, особливо з дистальними змішаними (моторно-сенсорними) формами АПН.

Ключові слова: алкогольна поліневропатія; альфа-ліпоєва кислота; електронейроміографія; патоге-

нетичні механізми; лікування

Вступ
Алкогольна невропатія — домінуюче ускладнення 

гострої та хронічної інтоксикації внаслідок зловживан-

ня алкоголем. Воно призводить до сенсорного, мото-

рного та вегетативного ураження периферичної нер-

вової системи (ПНС) та кількісно набагато переважає 

пошкодження ЦНС. Слід відмітити, що частіше відбу-

вається їх поєднання [1, 2].

Існують складнощі в оцінці захворюваності та по-

ширеності такого роду патологічних станів [2, 3]. Це 
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пов’язано з множинністю визначень, термінів, «від-

ходом» діагнозів у бік коморбідної чи поєднаної пато-

логії, різноманіттям методів діагностики та діагностич-

них критеріїв [4]. Тобто відсутній системний підхід до 

контролю змін у ПНС при алкоголізмі [4–7].

З точки зору патогенезу існує велика кількість 

можливих механізмів розвитку алкогольного ура-

ження ПНС: безпосередні токсичні впливи алкого-

лю та його метаболітів (ацетальдегід, піровиноград-

на кислота та її альдегід) [8]; опосередкований вплив 

вітаміну В
1
, його недостатність [9, 10]; енергетична 

недостатність [11]; мітохондріальна дисфункція, пе-

реважно у синапсах [12]; печінкова недостатність, ал-

когольний цироз [13, 14]; глутаматна ексайтотоксич-

ність [15]; активація збудливих NMDA-рецепторів 

(зростає їх щільність, змінюється структура та ком-

позиція) з підвищенням чутливості до глутамату [16]; 

активація механізмів апоптозу [17]; посилення каль-

цієвого струму з підвищенням внутрішньоклітинної 

концентрації іонів кальцію [18]; оксидативний стрес 

(підвищене утворення вільних радикалів) [19]; інду-

кується синтез оксиду азоту, який безпосередньо ура-

жує нейрони [20–22]; треба враховувати спадковий 

механізм розвитку алкоголізму [23].

Однак жоден із цих механізмів, зумовлених зло-

вживанням алкоголю, на сьогодні не демонструє пере-

важної патогенетичної значущості щодо алкогольних 

поліневропатій (АПН), імовірно розвиваючись одно-

часно, підсилюючи або запускаючи та підтримуючи 

один одного.

За останні роки за допомогою достатньої кіль-

кості досліджень (рандомізовані плацебо-контро-

льовані моноцентрові та багатоцентрові; рівень до-

казовості А) отримані безумовні докази патогене-

тичної ефективності застосування альфа-ліпоєвої 

кислоти (АЛК) в лікуванні різноманітних уражень 

ПНС. Особливо це стосується лікування діабетич-

них невропатій [24, 25].

Уточнено та підтверджено низку її позитивних ефек-

тів на патологічні процеси у ПНС: інактивація вільних 

радикалів при зв’язуванні їх SН-групами АЛК [26], а 

також вільного заліза та інших активних металів [27]; 

потенціювання прозапальної дії глюкокортикоїдів, а 

також імуномодулююча дія [26]; поліпшення енергетич-

ного статусу клітини [28]; спорідненість із вітамінами 

групи В; а також АЛК вірогідно ефективніша і краще 

переноситься, ніж тіамін, за клінічними та електрофізі-

ологічними показниками [26, 27, 29]; знижує (утилізує) 

рівень глюкози в крові та підвищує рівень глікогену в 

печінці — гепатопротекція; стимулювання активності 

деяких ферментів, тобто дезінтоксикаційна дія [26, 27]; 

нейротропні ефекти — стимуляція зростання аксонів, 

позитивний вплив на аксональний транспорт [26, 27]. 

Нейрофізіологічні дослідження показують, що найбільш 

ранній показник дисметаболічного ураження ПНС — це 

зниження потенціалу дії. При лікуванні АЛК реєструєть-

ся підвищення швидкості проведення імпульсу по усіх 

нервах кінцівок, причому у контролі (застосований тіа-

мін) такого феномену не спостерігалося. 

Окрім вищезгаданого в літературі, відомо, що АЛК 

застосовується при шийно-плечовому синдромі, цер-

вікалгіях, цервікобрахіалгіях, неврологічних усклад-

неннях шийного остеоартрозу, корінцевих ураженнях 

хребта, зокрема пошкодженнях рівня С5–С6 [30]. 

Описаний позитивний вплив АЛК при лікуванні сома-

тогенно обумовлених невропатій, зокрема уремічних, 

індукованих цитостатиками, при паранеопластичних 

процесах [29], еректильній дисфункції [31]. Окрім клі-

нічного поліпшення, зафіксовано відновлення біоелек-

тричного потенціалу клітинних мембран з поліпшен-

ням аксонального транспорту.

Останніми роками в процесі лікування алкогольних 

невропатій отримані позитивні ефекти щодо лікування 

больового синдрому, поліпшення функції ходьби, по-

верхневої чутливості, зниження проявів оніміння, па-

рестезій [27–29]. Е.В. Єлисеєва та ін. [32] вказують, що 

АЛК повинна застосовуватися згідно з інструкцією при 

лікуванні діабетичних та алкогольних поліневропатій.

Водночас клінічні дослідження щодо застосування 

АЛК при хронічній етаноловій інтоксикації поодинокі 

та не систематизовані [27, 33].

Таким чином, з огляду на вищевикладене та впли-

ви АЛК на комплекс патофізіологічних ланок розвитку 

АПН, ми обґрунтували його застосування в експери-

ментальному дослідженні.

Мета роботи: дослідити клініко-електрофізіоло-

гічну ефективність застосування АЛК в експерименті 

та клініці у комплексному лікуванні алкогольних по-

ліневропатій.

Матеріали та методи 
Експериментальна частина роботи проводилася з 

урахуванням усіх вимог та рекомендацій щодо вико-

ристання лабораторних тварин [34], викладених у Кон-

венції Ради Європи, 1986, Законі України від 21.02.2006 

№ 3447-IV. 

Експериментальну алкогольну поліневропатію 

(ЕАП) відтворювали 10 тижнів, упродовж яких у раці-

он щурів-самців лінії Вістар додавали алкоголь (10 г/кг 

маси тіла) [35]. Розвиток ЕАП перевіряли один раз на 

тиждень у тесті «гарячої пластини». Через 10 тижнів 

(на момент формування ЕАП у 95 % щурів) розпочи-

нали лікування внутрішньоочеревинним введенням 

АЛК у дозі 100 мг/кг, 5 разів на тиждень (з понеділка по 

п’ятницю) протягом 8 тижнів. Експерименти викону-

вали в трьох групах тварин: 1) контрольна група щурів 

(n = 6); 2) щури з ЕАП (n = 16); 3) щури з ЕАП, яким 

вводили АЛК (100 мг/кг, n = 16).

Ефективність лікування ЕАП у щурів перевіряли 

в тесті «гарячої пластини» та визначенням швидкості 

проведення збудження (ШПЗ) по хвостовому нерву 2 

рази на тиждень (у середу та п’ятницю). У тесті «гаря-

чої пластини» щурів обережно розташовували на сере-

дині металевої пластини розмірами 22  25  2 см, яку 

з’єднували з нагрівальним приладом. За відсутності ре-

акції щурів на гіпертермію тестування зупиняли через 

30 с. ШПЗ по хвостовому нерву визначали у щурів за 

допомогою електростимулятора ЕСУ-2 [36]. 
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У клінічній частині роботи було обстежено 51 па-

цієнта з АПН в Одеській обласній клінічній психіа-

тричній лікарні № 1. Загальний стан хворих оцінювали 

шляхом клініко-неврологічного огляду, оцінки тяж-

кості моторної і сенсорної поліневропатій за шкалою 

симптомів невропатії (шкала загальної оцінки симпто-

мів невропатії — NTSS-9, табл. 1) [37], а також обсте-

ження хворих за допомогою методики стимуляційної 

електронейроміографії (ЕНМГ) та різних підвидів її 

проб.

Кожний пацієнт був обстежений клініко-невроло-

гічно, проводилося біохімічне дослідження крові та пе-

чінкових ферментів, залишкового азоту, сечовини, кре-

атиніну, глюкози крові, загальноклінічні аналізи крові і 

сечі. Усі хворі консультовані наркологом.

Для проксимального ураження при АПН були ха-

рактерні прояви прогресуючої мієлінопатії. У хворих з 

переважанням дистальних симптомів АПН реєструва-

лися змішані аксоно-мієлінопатичні прояви ураження 

ПНС. 

ЕНМГ проводили за допомогою 4-канального елек-

тронейроміографа «Нейро-МВП» («Нейро-Софт»). 

При стимуляційній ЕНМГ визначали швидкість про-

ведення імпульсу по моторних волокнах, амплітуду 

М-відповіді, резидуальну латентність, часову диспер-

сію [38].

До 1-ї групи увійшли 28 хворих середнім віком 

37,0 ± 2,1 року з переважанням проксимальних (n = 15) 

або дистальних (n = 13) проявів АПН. Додатково до 

традиційного лікування ці пацієнти 6 тижнів отримува-

ли АЛК: перші 10 днів — 1,2% розчин для внутрішньо-

венних інфузій 50 мл, одноразово на день, після чого 

таблетки 600 мг два рази на добу.

У 2-й групі (23 хворі, середній вік 39,0 ± 2,4 року) з 

переважанням проксимальних (n = 11) або дистальних 

(n = 12) форм АПН АЛК не застосовували. До стандарт-

ного лікувального комплексу цієї групи входили нейро-

мідин, комплекс вітамінів групи В, пентоксифілін.

Отримані дані обчислювали статистично. 

Результати та обговорення
Тест «гарячої пластини». Після відтворення алко-

гольної поліневропатії в експерименті у щурів порів-

няно з контрольною групою (без ЕАП) зареєстрова-

но значне зменшення порогу больової чутливості — з 

52 ± 1 °С до 28 ± 1 °С (P < 0,001, середня температура 

в групах). Слід відмітити, що вивчені показники в обох 

групах суттєво не змінювалися в процесі експерименту 

протягом 8 тижнів (рис. 1).

У групі тварин з ЕАП, яким внутрішньоочеревинно 

вводили АЛК (2 тижні), перші ознаки реакції на біль 

практично збігалися з групою, у якій лікування ЕАП не 

проводилося (P > 0,05, рис. 1). З 17-ї доби в групі щу-

рів, що були ліковані АЛК, реакція на температурний 

подразник підвищилася до 34,9 ± 0,3 °С (на 17 %), а на 

19-ту добу — до 36,1 ± 0,3 °С (на 22 %) порівняно з гру-

пою щурів, яких не лікували (P > 0,05). Однак на 31-шу 

добу від початку лікування перші ознаки реакції на біль 

у тесті «гарячої пластини» вірогідно підвищилися і від-

повідали середній температурі поверхні металевої плас-

тини 43,9 ± 0,4 °С (в 1,6 раза вище порівняно з групою 

щурів з ЕАП, яких не лікували (P < 0,05, рис. 1)). Ці по-

казники реакції тварин на температурне подразнення 

зростали в процесі експерименту і на 54-ту добу досягли 

значень 45,3 ± 0,4 °С (P < 0,01, рис. 1).

При реєстрації швидкості проведення збудження по 

хвостовому нерву в групі щурів з ЕАП показники від-

повіді при електростимуляції були на 29 % нижчі по-

рівняно з контролем (P < 0,01) та збігалися з групою 

тварин, які отримували лікування. Тільки на 40-ву 

добу ЕАП у групі, якій внутрішньоочеревинно вводи-

ли АЛК, ШПЗ по хвостовому нерву підвищилася на 

16,7 % порівняно з групою щурів без лікування та до-

сягла значень 23,8 ± 0,2 м/с (P < 0,05, рис. 2), які продо-

вжували поступово зростати і на 54-ту добу становили 

25,8 ± 0,3 м/с (P < 0,01, рис. 2).

Усі обстежені хворі на АПН (n = 51) скаржилися на 

сенсорні та больові (табл. 1), а також на рухові розлади 

(табл. 2).

Рисунок 1. Вплив АЛК на динаміку порога 
больової чутливості в тесті «гарячої пластини» 

в щурів із ЕАП

Примітки: * — P < 0,05, ** — P < 0,01 — вірогідні 
розбіжності досліджуваного показника порівняно 
зі щурами з ЕАП (статистичний критерій ANOVA).

Рисунок 2. Вплив АЛК на динаміку ШПЗ 
по хвостовому нерву в щурів 

із ЕАП
Примітки: * — P < 0,05, ** — P < 0,01 — вірогідні 
розбіжності досліджуваного показника порівняно 
зі щурами з ЕАП (статистичний критерій ANOVA).
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Таблиця 1. Сенсорні та больові розлади згідно зі шкалою загальної оцінки 
симптомів невропатії (NTSS-9). Усі обстежені пацієнти з АПН (n = 51)

Симптом Абс. %

Вираженість

Слабка   Помірна Сильна

Абс. % Абс. % Абс. %

Стріляючий біль 13 25,5 2 15,4 9 69,2 2 15,4

Пекучий біль 14 27,4 3 21,4 8 57,1 3 21,4

Ниючий біль 28 54,9 10 35,7 12 42,9 6 21,4

Алодинія 11 21,6 3 27,2 5 45,4 3 27,2

Статична гіпералгезія 11 21,6 2 18,2 8 72,7 1 9,1

Поколювання 15 29,4 6 40,0 6 40,0 3 20,0

Оніміння 36 70,6 7 19,4 20 55,5 9 25,0

Мерзлякуватість 24 27,4 4 28,6 14 58,3 6 25,0

Крампі 27 33,3 4 23,5 14 51,8 9 33,3

Симптом Абс. %

Вираженість

Слабка   Помірна Сильна

Абс. % Абс. % Абс. %

Млявий парапарез 13 25,5 5 38,5 2 15,4 6 46,1

Млявий тетрапарез 7 13,7 2 28,6 2 28,6 3 42,9

Перонеальна хода 10 19,6 1 10,0 4 40,0 6 60,0

Качина хода 12 23,5 2 12,0 5 41,7 5 41,7

Гіпотрофія м’язів гомілки, 
стопи

13 25,5 3 23,1 4 30,8 6 46,1

Випадіння ахіллових 
рефлексів

13 25,5 1 7,7 5 38,5 6 46,1

Гіпотрофія м’язів стегна 22 43,1 6 18,1 8 36,4 8 36,4

Бульбарні порушення 9 17,6 0 – 2 22,2 7 88,8

Атаксія 9 17,6 1 11,1 3 33,3 5 55,5

Таблиця 2. Рухові розлади. Усі обстежені пацієнти з АПН (n = 51)

Згідно з отриманими даними, у пацієнтів клінічно 

переважали сенсорні розлади помірної вираженості 

(табл. 1). У руховій сфері у чверті пацієнтів реєструва-

лися симптоми периферичного парезу та практично у 

всіх — вегетативно-трофічні розлади в м’язах ніг, які 

супроводжували рухові розлади (табл. 2).

Електрофізіологічні показники в обстеженого кон-

тингенту хворих на АПН згідно з ЕНМГ значно від-

різнялися від нормативних значень (табл. 3, 4). Після 

лікування у пацієнтів, що отримували АЛК, швидкість 

проведення імпульсу по моторному волокну, а також 

амплітуда М-відповіді практично досягли нормативних 

показників.

У групі хворих порівняння показники швидкості 

проведення імпульсу по моторному волокну вірогідно 

не змінилися від початкових показників, мало відрізня-

лися і показники М-відповіді (табл. 3).

Відмічено, що згідно з характеристиками дифузна 

демієлінізація призводить до рівномірного зниження 

провідності по всіх аксонах нервів, у результаті чого 

швидкість проведення по волокнах рівномірно знижу-

ється без порушення часової дисперсії і без десинхро-

нізації, що не веде до порушення форми М-хвилі. При 

сегментарній демієлінізації швидкість проведення на 

інтактних ділянках до і після лікування не порушена. 

Зміни, які спостерігалися у ході обстеження хворих з 

сенсомоторною проксимальною АПН, відповідали сег-

ментарній демієлінізації.

Хворі з сенсомоторною формою дистальної по-

ліневропатії відповідали параметрам дифузної форми 

поліневропатії, проте у деяких хворих не виключені 

змішані форми демієлінізації. Слід відмітити, що клі-

нічне поліпшення спостерігалося у групі з АПН в осіб, 

у яких електрофізіологічні показники вказували на 

дифузну демієлінізацію та які додатково отримували 

АЛК. Менш помітні результати зареєстровані у хворих 

з ураженням як аксонів, так і мієліну за період лікуван-

ня (табл. 3, 4).
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Таблиця 3. Зміни показників ЕНМГ у хворих з АПН до та після лікування із застосуванням АЛК

Показники 

стимуляційної ЕНМГ

Хворі з АПН (до лікування АЛК), 

n = 28

Хворі з АПН (після лікування АЛК), 

n = 28

Проксимальна 

форма ураження, 

n = 15

Дистальна 

форма ураження, 

n = 13

Проксимальна 

форма ураження, 

n = 15

Дистальна 

форма ураження, 

n = 13

Амплітуда 
М-відповіді, мВ 
(норма 3–4 мВ)

M. abductor hallucis/
N. ischiadicus 

1,9 ± 0,9#

N. peroneus  
2,1 ± 0,9# M. abductor hallucis/

N. ischiadicus 
4,1 ± 0,8*

N. peroneus 
3,9 ± 0,8*

N. tibialis  
1,9 ± 0,8#

N. tibialis 
2,9 ± 0,7*

ШПЗ по моторному 
волокну, м/с 
(норма 55–60 м/с)

M. abductor hallucis/
N. ischiadicus 

34,8 ± 1,2#

N. peroneus 
36,8 ± 1,5 M. abductor hallucis/

N. ischiadicus 
49,9 ± 1,1* 

N. peroneus 
41,9 ± 1,9

N. tibialis 
41,9 ± 1,9#

N. tibialis 
43,1 ± 2,3

Резидуальна 
латентність, мс 
(норма 2 мс)

M. abductor hallucis/
N. ischiadicus 

16,3 ± 1,2#

N. peroneus 
1,0 ± 0,9 M. abductor hallucis/

N. ischiadicus 
2,1 ± 0,8*

N. peroneus 
3,6 ± 0,8*

N. tibialis 
2,3 ± 1,0#

N. tibialis 
4,5 ± 0,8*

Часова дисперсія Не порушена Не порушена Не порушена Не порушена

Тип ураження волокна
Дифузна 

демієлінізація
Сегментарна 
демієлінізація

Дифузна 
демієлінізація

Сегментарна 
демієлінізація

Показники 

стимуляційної ЕНМГ

Хворі з АПН (до лікування), 

n = 23

Хворі з АПН (після лікування), 

n = 23

Проксимальна 

форма ураження, 

n = 11

Дистальна 

форма ураження, 

n = 12

Проксимальна 

форма ураження, 

n = 11

Дистальна 

форма ураження, 

n = 12

Амплітуда 
М-відповіді, мВ 
(норма 3–4 мВ)

M. abductor hallucis/
N. ischiadicus 

2,1 ± 0,4*

N. peroneus  
2,1 ± 0,9# M. abductor hallucis/

N. ischiadicus 
3,9 ± 0,7*

N. peroneus 
4,0 ± 0,8

N. tibialis  
1,9 ± 0,8#

N. tibialis 
3,0 ± 0,2

ШПЗ по моторному 
волокну, м/с 
(норма 55–60 м/с)

M. abductor hallucis/
N. ischiadicus

36,4 ± 1,2*

N. peroneus 
36,8 ± 1,5 M. abductor hallucis/

N. ischiadicus 
42,8 ± 1,2* 

N. peroneus 
39,9 ± 1,9

N. tibialis 
35,8 ± 1,9*

N. tibialis 
41,1 ± 2,3

Резидуальна 
латентність, мс 
(норма 2 мс)

M. abductor hallucis/
N. ischiadicus

13,3 ± 1,2*

N. peroneus 
2,0 ± 0,9 M. abductor hallucis/

N. ischiadicus 
5,1 ± 0,8*

N. peroneus 
3,1 ± 0,9

N. tibialis 
1,9 ± 0,9*

N. tibialis 
4,5 ± 0,8*

Часова дисперсія Не порушена Не порушена Не порушена Не порушена

Тип ураження волокна
Дифузна 

демієлінізація
Сегментарна 
демієлінізація

Дифузна 
демієлінізація

Сегментарна 
демієлінізація

Примітки: тут і в табл. 4: # — P < 0,05 — вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з практич-
но здоровими особами (статистичний критерій ANOVA); * — P < 0,05 — вірогідні розбіжності досліджуваних 
показників порівняно з пацієнтами із АПН до лікування (статистичний критерій ANOVA).

Таблиця 4. Зміни показників ЕНМГ у хворих з АПН до та після лікування за стандартною схемою

У групі хворих з АПН, яким на тлі стандартної схеми 

застосовували АЛК, відмічене вірогідне поліпшення ру-

хової і чутливої функції, зменшення больового синдро-

му та позитивна динаміка клінічних проявів, які коре-

лювали з електрофізіологічними показниками (табл. 4).

Найбільш резистентними після лікування в першій 

групі були: стріляючий біль (Р > 0,05), який вказує на 

невропатичний компонент ураження нервових стовбу-

рів; рухові розлади, як-от перонеальна хода, випадіння 

ахіллових рефлексів, атаксія, а також м’язова гіпотро-

фія нижніх кінцівок практично зберігали свої характе-

ристики (Р > 0,05). 

У другій групі після застосування АЛК простежу-

валися більш значні вірогідні поліпшення як в сен-

сорній, так і в моторній системах: кількість скарг на 

стріляючий біль скоротилася в 2,6 раза (Р < 0,05), 



31www.mif-ua.com, http://inj.zaslavsky.com.uaÒîì 21, N¹ 4, 2025

Îðèã³íàëüí³ äîñë³äæåííÿ / Original Researches

Рисунок 3. Сенсорні та больові розлади. 
Перша група (n = 28)

Рисунок 4. Рухові розлади. Перша група (n = 28)

Рисунок 5. Сенсорні та больові розлади. Друга група (n = 23)

Рисунок 6. Рухові розлади. Друга група (n = 23)

інші больові відчуття — в 3,2 раза і біль-

ше (Р < 0,05). Кількість інших сенсорних 

симптомів та скарг також мала статистич-

но значуще зниження. Клініка рухових 

розладів значно поліпшилася (Р < 0,05), 

за винятком м’язово-трофічних розладів 

нижніх кінцівок та збереженої качиної 

ходи в більшості випадків унаслідок слаб-

кості тазового м’язового поясу (Р > 0,05). 

Водночас тяжкість такого роду трофічних 

розладів значно зменшилася, а більш ефек-

тивне відновлення, на наш погляд, потре-

бує більшого терміну лікування.

Отже, отримані дані можливо обгово-

рити з точки зору розробки патогенетич-

но обґрунтованої схеми лікування АПН. 

Проведені дослідження та отримані в них 

позитивні результати ми оцінили як експе-

риментальні докази доцільності тестування 

клінічних ефектів АЛК у хворих із дисталь-

ною та проксимальною формами ураження 

периферичних нервів за умов АПН. У щурів 

із ЕАП показано нормалізацію функціону-

вання сенсорного (з 5-го тижня від початку 

лікування, 31-ша доба) та моторного (з 6-го 

тижня від початку лікування, 40-ва доба) 

компонентів периферичних нервів.

Ґрунтуючись на отриманих експери-

ментальних даних, ми провели серію клі-

нічних спостережень, у яких з’ясували 

клінічну ефективність АЛК за умов АПН. 

З огляду на позитивні експерименталь-

но-клінічні ефекти АЛК, які доведені із 

застосуванням об’єктивних методів не-

йрофізіологічного та патофізіологічного 

дослідження, ймовірно, що механізмом 

їх досягнення є відновлення мієлінової 

оболонки периферичних нервів, оскільки 

саме зворотний процес має патогенетичне 

значення при розвитку клінічних симпто-

мів АПН. Отримані позитивні результати 

ефективності лікування АПН із застосу-

ванням АЛК потребують додаткового до-

слідження у більш тривалий термін ліку-

вання, оскільки відмічена тенденція до 

прогресування поліпшення стану хворих, 

особливо з дистальними змішаними (мото-

рно-сенсорними) формами АПН.

Висновки
1. За умов ЕАП доведено позитивний 

терапевтичний вплив АЛК, який був вира-

жений у нормалізації ноцицептивної чутли-

вості, а також моторної активності перифе-

ричного хвостового нерва в щурів. 

2. Експериментальні дані вказують на те, 

що за умов алкогольного ураження ПНС не-

обхідним є тривале застосування АЛК, про-

тягом якого першим за часом відбувається 
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нормалізація функціонування сенсорного (з 5-го тижня 

від початку лікування, 31-ша доба) та моторного (з 6-го 

тижня від початку лікування, 40-ва доба) компонентів 

периферичних нервів.

3. Методика ЕНМГ дозволяє діагностувати латент-

ний перебіг АПН та встановити тип ураження ПНС, що 

дає змогу проводити патогенетичну корекцію лікування 

і досягати більш стійкого терапевтичного ефекту.

4. Хворі з АПН, що приймали у схемі лікування 

АЛК, досягають стійкого вірогідного поліпшення кліні-

ко-неврологічного стану у вигляді зменшення слабкості 

в ногах, відновлення рухової функції, чутливих розладів 

та ін. Спостерігається також поліпшення основних ней-

рофізіологічних параметрів ПНС. Таким чином, АЛК 

можна рекомендувати для лікування АПН.

5. Аксонопатичні форми ураження при дистальних 

АПН гірше піддаються лікуванню і потребують більш 

тривалого курсу АЛК із залученням у комплекс лікуван-

ня препаратів з різним механізмом впливу на основні 

ланки патогенезу АПН. 

6. З огляду на позитивні експериментально-клінічні 

ефекти АЛК, які доведені із застосуванням об’єктивних 

методів нейрофізіологічного та патофізіологічного до-

слідження, можливо припустити, що ймовірним ме-

ханізмом їх досягнення є відновлення мієлінової обо-

лонки периферичних нервів, оскільки саме зворотний 

процес (демієлінізація) має патогенетичне значення 

при розвитку клінічних симптомів АПН. 

7. Незважаючи на певний оптимізм, отримані дані 

потребують продовження досліджень, метою яких має 

бути вивчення лікувального ефекту АЛК за пролонгова-

ною схемою лікування для досягнення довготривалого 

ефекту у хворих з різними формами АПН, а також до-

слідження механізмів реалізації позитивних терапев-

тичних ефектів препарату. 

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової зацікав-

леності при підготовці даної статті.
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Pathogenetic mechanisms and clinical features of treatment of alcohol neuropathies

Abstract. Background. Alcoholic neuropathy is a dominant 

complication of acute and chronic intoxication due to alcohol 

abuse. It leads to sensory, motor and autonomic damage to the 

peripheral nervous system and quantitatively far outweighs da-

mage to the central nervous system. The purpose of the work 

is to investigate the clinical and electrophysiological efficacy of 

alpha-lipoic acid (ALA) in the experiment and clinic during the 

comprehensive treatment of alcoholic polyneuropathies (APN). 

Materials and methods. Experimental alcoholic polyneuropathy 

(EAP) was reproduced for 10 weeks, during which male Wis-
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tar rats were fed alcohol (10 g/kg body weight). After 10 weeks, 

treatment was initiated with intraperitoneal administration of 

ALA at a dose of 100 mg/kg, 5 times a week for 8 weeks. Animal 

groups: 1) control (n = 6); 2) rats with EAP (n = 16); 3) rats with 

EAP who were administered ALA (n = 16). In the clinical part 

of the work, 51 patients with APN were examined. Results. The 

obtained data can be discussed in terms of developing a pathoge-

netically substantiated treatment regimen for APN. The positive 

results were evaluated as experimental evidence of the feasibi-

lity of testing the clinical effects of ALA in patients with peri-

pheral nerve damage. Rats with EAP showed normalization of 

the functioning of the sensory (from the 5th week, 31st day) and 

motor (from the 6th week, 40th day) components of the peri-

pheral nerves. Based on the obtained experimental data, a series 

of clinical observations were conducted in which the clinical ef-

ficacy of ALA in APN was found. Conclusions. Considering the 

positive experimental and clinical effects of ALA proven using 

objective methods of neurophysiological and pathophysiological 

research, it is likely that the mechanism for achieving them is the 

restoration of the myelin sheath of the peripheral nerves, since 

the reverse process is of pathogenetic importance in the develop-

ment of clinical symptoms of APN. The obtained positive results 

on the effectiveness of APN treatment using ALA require longer 

research, as a tendency towards progression of improvement in 

the condition of patients has been noted, especially with distal 

mixed (motor-sensory) forms of APN.

Keywords: alcoholic polyneuropathy; alpha-lipoic acid; electro-

neuromyography; pathogenetic mechanisms; treatment
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Нейропсихологічні зміни та рівень болю у гострий 
період поєднаної краніофаціальної травми

Резюме. Актуальність. Поєднаними травмами називають такі, за яких дія одного травматичного агента 

припала на різні анатомічні ділянки. Тяжкість стану постраждалих при поєднаній краніофаціальній трав-

мі — поєднанні ушкоджень тканин мозку, черепа, обличчя — може бути зумовлена кількома факторами, з 

яких черепно-мозкова травма є пріоритетною. Метою дослідження було вивчення рівня тривоги, депресії 

та залежності болю і нейропсихологічних змін у пацієнтів в гострий період поєднаної краніофаціальної 

травми (струс головного мозку та перелом кісток щелепно-лицевої ділянки). Матеріали та методи. У 

нашому дослідженні було обстежено 50 хворих молодого та середнього віку з поєднаною краніофаціальною 

травмою. Усім пацієнтам було проведено детальний неврологічний огляд в гострому періоді травми та через 

7–10 днів для оцінки динаміки стану. Проводились оцінка рівня тривожності та депресії (HADS), додаткова 

оцінка наявності симптомів депресії (шкала депресії Бека) та оцінка болю за візуально-аналоговою шкалою. 

Результати. Згідно з результатами тестування за HADS, у хворих з поєднаною краніофаціальною травмою 

показники тривоги були такими: субклінічно виражена тривога спостерігалась в 12 (24 %) опитуваних, в 

1 (2 %) пацієнта була виражена тривога, в 37 (74 %) пацієнтів не спостерігалось ознак тривоги. Середнє 

значення тривоги становило 5,9 ± 2,6. Водночас за HADS-D: 6 пацієнтів (12 %) мали субклінічні ознаки 

депресії, 2 (4 %) — клінічно виражені симптоми депресії, в 42 пацієнтів (84 %) відсутні вірогідно виражені 

симптоми депресії. При проведенні кореляційного аналізу між показником за ВАШ та рівнем тривоги (за 

HADS) виявлено слабкий кореляційний зв’язок, тоді як при вивченні взаємозв’язку між ВАШ та рівнем депресії 

(згідно зі шкалою HADS) такого зв’язку встановлено не було. Висновки. Отримані результати свідчать 

про необхідність неврологічного огляду та проведення рутинних і, за необхідності, поглиблених тестів для 

оцінки тривожно-депресивних змін у цієї групи пацієнтів, особливо серед категорій з вираженим больовим 

синдромом, для розширення можливостей лікування і вчасної корекції стану пацієнтів.

Ключові слова: легка черепно-мозкова травма; поєднана краніофаціальна травма; тривожність; біль

Вступ
Черепно-мозкова травма (ЧМТ) є складною меди-

ко-соціальною проблемою у зв’язку з її поширеністю, 

травмуванням переважно працездатної частини насе-

лення та різноманітністю можливих наслідків. 

За даними Центру контролю та профілактики за-

хворювань США, у 2024 році було зареєстровано понад 

586 госпіталізацій, пов’язаних із ЧМТ, і 190 смертей, 

пов’язаних із ЧМТ, на день. Ці оцінки не включають 

багато ЧМТ, які лікуються лише у відділенні невід-

кладної допомоги, первинної медичної допомоги, не-

відкладної медичної допомоги, або ті, які не лікуються 

зовсім. ЧМТ часто мають довгострокові наслідки, по-

рушуючи повсякденне життя та функціональність. На 

жаль, в Україні, особливо умовах воєнного часу, точно 

визначити поширеність ЧМТ досить важко [1–3].

Як не дивно, часто можна зустріти побутове став-

лення, що легка черепно-мозкова травма не має сут-

тєвого впливу на подальше функціонування людини. 

Проте численні світові дослідження вказують, що це не 

ÎÐÈÃ²ÍÀËÜÍ² ÄÎÑË²ÄÆÅÍÍß 
ORIGINAL RESEARCHES

© «Міжнародний неврологічний журнал» / «International Neurological Journal» («    »), 2025

© Видавець Заславський О.Ю. / Publisher Zaslavsky O.Yu., 2025

Для кореспонденції: Петрова Уляна Михайлівна, лікар-невролог, Інститут неврології і психології, вул. Новака, 27, Ужгород, 88000, Україна, e-mail: yljasjam@gmail.com

For correspondence: Ulyana Petrova, neurologist, Institute of Neurology and Psychology, Novaka st., 27, Uzhhorod, 88000, Ukraine; e-mail: yljasjam@gmail.com 

Full list of authors information is available at the end of the article.



36 Ìiæíàðîäíèé íåâðîëîãi÷íèé æóðíàë, ISSN 2224-0713 (print), ISSN 2307-1419 (online) Òîì 21, N¹ 4, 2025

Îðèã³íàëüí³ äîñë³äæåííÿ / Original Researches

так. Черепно-мозкова травма викликає занепокоєння 

в усьому світі та є основною причиною інвалідності й 

смертності, пов’язаної з травмами, що створює значний 

фінансовий і соціальний тягар для пацієнтів, їхніх ро-

дин і суспільства [4]. Легка ЧМТ колись вважалася пе-

реважно доброякісним явищем, але тепер відомо, що 

вона пов’язана з низкою афективних симптомів, суїци-

дальністю та погіршенням або появою нових психічних 

розладів, включно з посттравматичним стресовим роз-

ладом і великим депресивним розладом [5].

Легка ЧМТ викликає транзиторну нейрофізіологіч-

ну дисфункцію мозку, іноді зі структурним ушкоджен-

ням аксонів і нейронів [6].

Легка ЧМТ є закритою травмою голови внаслідок 

сил прискорення або гальмування, які призводять 

до одного або декількох з наступних симптомів [7]: 

1) тимчасової втрати орієнтації; 2) втрати свідомості на 

0–30 хв; 3) нападу (seizure) одразу після травми голови; 

4) серед немовлят та малих дітей — збудливості, летаргії 

або блювання; 5) серед старших дітей та дорослих — го-

ловного болю, запаморочення, збудливості, втоми або 

зниження концентрації [8].

Також необхідно диференціювати комбіновані та 

поєднані травми. Комбінованими називають ушко-

дження, отримані внаслідок дії різних травмуючих 

факторів: механічного, термічного, хімічного тощо. А 

поєднаними, у свою чергу, називають травми, за яких 

дія одного травматичного агента припала на різні ана-

томічні ділянки.

Тяжкість стану постраждалих при поєднаній кра-

ніофаціальній травмі — поєднанні ушкоджень тканин 

мозку, черепа, обличчя — може бути зумовлена кіль-

кома факторами, з яких черепно-мозкова травма є 

пріоритетною [9]. У зв’язку з цим поєднана з іншими 

видами уражень черепно-мозкова травма потребує спе-

цифічного діагностичного та терапевтичного підходу, 

диференційовано від супутніх ушкоджень. Комплексне 

лікування може запобігти більш тяжким ускладненням 

травми голови [10, 11].

Пацієнти з діагнозом поєднаної краніофаціальної 

травми мають гірші результати лікування, їх перебуван-

ня на стаціонарному лікуванні триваліше порівняно з 

ізольованою травмою обличчя чи черепно-мозковою 

травмою [12].

У цій статті ми досліджуємо нейропсихологічні змі-

ни та рівень болю у пацієнтів з поєднаною краніофаці-

альною травмою в її гострий період серед осіб молодого 

та середнього віку, що перебували на лікуванні у відді-

леннях щелепно-лицевої хірургії. Алгоритм обстеження 

пацієнтів з переломами кісток щелепно-лицевої ділян-

ки завжди включав оцінку неврологічного статусу та 

підтвердження чи виключення супутньої черепно-моз-

кової травми. Таку необхідність підтверджують і дані 

літератури, особливо щодо чоловіків молодого віку, а 

також тих, хто отримав травму внаслідок нападу чи до-

рожньо-транспортних аварій. Пацієнти з переломами 

обличчя мають значний ризик того, що діагноз асоці-

йованої ЧМТ не буде встановлений під час первинного 

обстеження. Саме тому існує необхідність підвищення 

обізнаності щелепно-лицевих хірургів щодо можливих 

асоціацій поєднаної щелепно-лицевої травми та травм 

головного мозку [13, 14]. 

Метою дослідження було вивчення рівня тривоги, 

депресії та залежності болю і нейропсихологічних змін 

у пацієнтів в гострий період поєднаної краніофаціаль-

ної травми (струс головного мозку та перелом кісток 

щелепно-лицевої ділянки).

Матеріали та методи
Травматичне ураження організму веде до негайних 

та віддалених наслідків. У цій статті ми досліджуємо по-

казники тривоги і депресії та рівень болю у пацієнтів з 

поєднаною краніофаціальною травмою.

Також необхідно зазначити, що ці дослідження про-

водились у динаміці для відстеження перебігу захворю-

вання, клінічних, лабораторних та нейропсихологічних 

змін у стані пацієнтів.

У нашому дослідженні було обстежено 50 хворих 

молодого та середнього віку з поєднаною краніофаці-

альною травмою: переломами кісток щелепно-лицевої 

ділянки та струсом головного мозку. Усім пацієнтам 

було проведено детальний неврологічний огляд у го-

строму періоді травми та через 7–10 днів для оцінки 

динаміки стану. У пацієнтів проводились оцінка рівня 

тривожності та депресії (госпітальна шкала тривоги та 

депресії, HADS), оцінка наявності симптомів депре-

сії (шкала депресії Бека) та оцінка болю за візуально-

аналоговою шкалою (ВАШ). Окрім того, проводилися 

рентгенологічні дослідження кісток черепа та щелеп-

но-лицевої ділянки для підтвердження перелому кісток 

обличчя; також лабораторна діагностика, зокрема ви-

значення рівня запальних факторів крові та антитіл до 

низки нейроантигенів.

Пацієнти із супутніми переломами та супутньою со-

матичною патологією виключались із дослідження.

Середній вік досліджуваних становив 28,7 ± 8,6 

року. Співвідношення чоловіків та жінок — 7 : 1. Ці дані 

корелюють із даними літератури, оскільки більшість па-

цієнтів із поєднаною краніофаціальною травмою — це 

чоловіки молодого та середнього віку. Розподіл за віком 

наведено в табл. 1. 

Біль — це дуже суб’єктивне відчуття. Незважаючи на 

те, що дві особи можуть мати однаковий клінічний діа-

гноз, їх кількісна оцінка тяжкості болю може помітно 

відрізнятися. Для об’єктивізації людського сприйняття 

болю широко застосовують візуально-аналогову шкалу 

Таблиця 1. Розподіл пацієнтів за віком

Вік, років < 20 21–30 31–40 41–50 > 51

К-сть пацієнтів 8 20 17 4 1
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болю. Найбільш надійними та загальноприйнятими у 

світовій практиці інструментами оцінки якісних і кіль-

кісних характеристик болю вважають шкали або опи-

тувальники, які заповнюють самі пацієнти. Більшість 

методик для оцінки інтенсивності больового синдро-

му базується на інтерпретації тверджень самих хворих. 

Найбільш поширені так звані аналогові шкали болю, 

які передбачають асоціацію болю з кольором (колірна 

шкала) або довжиною відрізка між точками «болю не-

має» і «нестерпний або максимальний біль».

Візуально-аналогова шкала — метод суб’єктивної 

оцінки болю. Пацієнта просять відмітити на негра-

дуйованій лінії довжиною 10 см точку, яка відповідає 

ступеню вираженості болю. Ліва межа лінії відповідає 

визначенню «болю немає», права — «найгірший біль, 

який можна собі уявити». Як правило, використовують 

паперову, картонну або пластмасову лінійку довжиною 

10 см [15].

Згідно з нашим дослідженням інтенсивність болю в 

момент отримання травми оцінювалась пацієнтами на 

рівні 6–10 за ВАШ (ретроспективно). У перший період 

від отримання травми завдяки проведеному лікуван-

ню біль коливався в проміжку 2–8 (середнє значення 

5,34 ± 1,30).

Госпітальна шкала тривоги та депресії, розроблена 

A.S. Zigmond і R.P. Snaith для первинного виявлення 

тривоги і депресії у пацієнтів, також застосовувалась у 

нашому дослідженні. За даними HADS, якщо пацієн-

ти отримували 7 балів і менше, це означало відсутність 

депресивних та тривожних проявів, 8–10 балів — суб-

клінічні прояви, 11 балів і більше — клінічні прояви 

тривоги та депресії.

Згідно з результатами тестування за госпітальною 

шкалою тривоги та депресії, у хворих з поєднаною крані-

офаціальною травмою, яких ми досліджували, показники 

тривоги були такими: субклінічно виражена тривога спо-

стерігалась в 12 (24 %) опитуваних, в 1 (2 %) пацієнта була 

виражена тривога, в 37 (74 %) пацієнтів не спостерігалось 

ознак тривоги. Середнє значення досліджуваної тривоги 

становило 5,9 ± 2,6. Водночас за HADS-D: 6 пацієнтів 

(12 %) мали субклінічні ознаки депресії, 2 (4 %) — клініч-

но виражені симптоми депресії, в 42 пацієнтів (84 %) від-

сутні вірогідно виражені симптоми депресії.

При проведенні кореляційного аналізу між показни-

ком ВАШ та рівнем тривоги (за HADS) виявлено слаб-

кий кореляційний зв’язок (коефіцієнт кореляції Пірсо-

на становив 0,32), тоді як при вивченні взаємозв’язку 

між ВАШ та рівнем депресії (згідно зі шкалою HADS) 

такого зв’язку встановлено не було (коефіцієнт кореля-

ції Пірсона становив 0,27).

Для більшої вірогідності досліджень проводилось 

порівняння цих показників із даними шкали депресії 

Бека. Середній рівень становив 5,42 ± 3,10. Серед паці-

єнтів легкі депресивні розлади були виявлені лише в 1 

досліджуваного (2 %). При цьому кореляції між ВАШ та 

шкалою депресії Бека встановлено не було (коефіцієнт 

кореляції Пірсона 0,27).

Необхідно вказати, що при повторному обстеженні 

пацієнтів з краніофаціальною травмою через 7–10 днів 

показник за ВАШ значно зменшився — середній рівень 

становив 1,95 ± 0,60, тоді як рівень тривоги згідно зі 

шкалою HADS становив 5,6 ± 2,2, а рівень депресії — 

3,8 ± 2,0, що майже не відрізняється від вихідного по-

казника досліджуваної групи. Також у 10 % обстежува-

них рівень тривоги при повторному дослідженні незна-

чно зріс. 

Результати
Нами було проведено дослідження пацієнтів з поєд-

наною краніофаціальною травмою у гострий період за-

хворювання, оцінено неврологічний статус, проведено 

дослідження рівнів тривоги, депресії, оцінку больового 

синдрому за ВАШ. Було встановлено слабкий кореля-

ційний зв’язок між рівнем тривоги та болю у цієї групи 

пацієнтів. Вірогідного зв’язку між показником депре-

сивних змін та рівнем болю не встановлено. 

Обговорення
Ігнорування симптомів супутньої травми головно-

го мозку при переломах кісток обличчя може негатив-

но вплинути на віддалені наслідки поєднаної травми. 

Отримані дані демонструють, що проведення невроло-

гічного обстеження та оцінка наявності симптомів три-

воги і депресії мали б стати рутинними і обов’язковими 

для всіх пацієнтів із переломами кісток щелепно-лице-

вої ділянки.

На сьогодні проводиться подальше дослідження 

цієї групи пацієнтів для встановлення прогностичних 

факторів перебігу захворювання та можливої подальшої 

профілактики ускладнень.

Висновки
У наведеній роботі проводилось дослідження зв’язку 

рівня болю з показниками тривожності та депресії в 

гострий період поєднаної краніофаціальної травми з 

переломами кісток лицевого скелета. Отримані резуль-

тати свідчать про необхідність неврологічного огляду та 

проведення рутинних і, за необхідності, поглиблених 

тестів для оцінки тривожно-депресивних змін у цієї 

групи пацієнтів, особливо серед категорій з вираженим 

больовим синдромом, для розширення можливостей 

лікування і вчасної корекції стану пацієнтів.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової зацікав-

леності при підготовці даної статті.

Рисунок 1. Візуально-аналогова шкала болю 
(https://brookbushinstitute.com/glossary/visual-

analogue-scale-vas)
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Neuropsychological changes and pain level in the acute period of combined craniofacial trauma

Abstract. Background. Combined injuries are those in which the ac-

tion of a single traumatic agent affects different anatomical regions. The 

severity of the condition of patients with combined craniofacial trauma 

(injuries to the brain, skull, and facial tissues) may be due to several fac-

tors, with craniocerebral trauma being the most significant. Purpose 

of the study was to assess the levels of anxiety, depression, and pain, as 

well as neuropsychological changes in patients during the acute period 

of combined craniofacial trauma (including concussion and maxillo-

facial bone fractures). Materials and methods. This study involved 50 

young and middle-aged patients with combined craniofacial trauma. 

All participants underwent a detailed neurological examination in the 

acute period of injury and 7–10 days later to assess the dynamics of their 

state. An xiety and depression were evaluated using the Hospital Anxiety 

and Depression Scale (HADS), additional depressive symptoms were 

assessed with the Beck Depression Inventory, and pain levels were mea-

sured on the Visual Analogue Scale (VAS). Results. According to the 

HADS-A, patients with combined craniofacial trauma had the following 

anxiety indicators: subclinical anxiety was observed in 12 (24 %) patients, 

clinical anxiety — in 1 (2 %) case, while 37 (74 %) people showed no 

signs of anxiety. The mean anxiety score was 5.9 ± 2.6. On the HADS-D, 

6 (12 %) participants had subclinical symptoms, 2 (4 %) had clinically 

significant symptoms, and 42 (84 %) hadn’t notable signs of depression. 

Correlation analysis revealed a weak relationship between VAS scores 

and anxiety levels (on the HADS-A), whereas no significant correlation 

was found between VAS scores and depression levels (on the HADS-D). 

Conclusions. The results suggest the importance of neurological evalua-

tion and the implementation of both routine and, if necessary, in-depth 

tests for assessing anxiety and depressive disorders in this group, particu-

larly in those experiencing pronounced pain, to enhance treatment strat-

egies and timely patients’ management.

Keywords: mild traumatic brain injury; combined craniofacial 

injury; anxiety; pain
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Особливості етіологічних чинників 
та клінічного перебігу ішемічного інсульту 
в молодому віці залежно від ураженого 

артеріального басейну

Резюме. Щороку у світі більше ніж 2 мільйони молодих людей переносять ішемічний інсульт, з них 40 % 

не мають ідентифікованої причини, і такі випадки класифікуються як криптогенні. Окрім традиційних 

судинних чинників ризику гострої цереброваскулярної катастрофи, зустрічаються також рідкісні та 

специфічні для осіб молодого віку етіологічні чинники хвороби. Стаття описує чинники ризику, етіологію, 

клініко-неврологічні синдроми та результати нейровізуалізації, виявлені при ішемічному інсульті в осіб 

молодого віку залежно від ураженого судинного басейну. 

Ключові слова: ішемічний інсульт; молодий вік; тромбофілія; чинники ризику; басейн ураження; ко-

морбідність

Вступ
Традиційно цереброваскулярна патологія, зокрема 

гострий мозковий інсульт, вважається захворюванням, 

що виникає переважно в осіб літнього віку, проте щоро-

ку у світі більше ніж 2 мільйони молодих людей перено-

сять ішемічний інсульт (ІІ). Щодо визначення верхньої 

та нижньої межі віку молодих дорослих пацієнтів, деякі 

дослідження вважають, що це вік від 18 до 50 років, тоді 

як інші — від 18 до 45 років [3]. 

У країнах, що розвиваються, інсульти в молодому 

віці становлять 30 % [4], у західних країнах частота ко-

ливається від 5 до 10 % в осіб віком < 45 років [4, 22].

Наукові літературні джерела вказують, що традицій-

ні чинники ризику, як-от артеріальна гіпертензія (АГ), 

цукровий діабет (ЦД) і дисліпідемія, є найпоширеніши-

ми в розвитку ІІ. Інші чинники ризику, спільні для осіб 

молодого віку, включають куріння, надмірне вживан-

ня алкоголю, заборонених наркотиків, використання 

оральних контрацептивів і мігрень [7]. Незалежними 

чинниками ризику інсульту є фібриляція передсердь 

(ФП), ЦД 1-го та 2-го типу, низький рівень ліпопротеї-

нів високої щільності (ЛПВЩ), статус курця, АГ, сімей-

ний анамнез інсульту [12].

Зазначається, що 40 % ІІ не мають ідентифікованої 

причини і класифікуються як криптогенні [9, 13, 24]. 

Спадкова та набута тромбофілія може бути причиною 

криптогенних інсультів, особливо у молодих людей. Ре-

троспективне когортне дослідження за участю 196 паці-

єнтів віком 18–65 років показало, що у двох із п’яти мо-

лодих пацієнтів з ІІ, які пройшли скринінг на тромбо-

філію, був принаймні один позитивний результат [21]. 

Поліморфізм гена, який кодує SERPINE1 мРНК-

зв’язуючий білок 1 (SERBP1), пов’язаний з ризиком і 

клінічними ознаками ІІ, зокрема rs1058074 (алель ризику 

C), асоціюється з підвищеним ризиком інсульту виключ-

но у жіночої статі, осіб, що не курять та мають низьку 

фізичну активність, осіб з недостатнім споживанням 

фруктів і овочів, індексом маси тіла ≥ 25 кг/м2 [17].
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Reiner та ін. [14] виявили, що поліморфізм у гені ін-

тегрину альфа 2 (ITGA2) C807T корелює з церебраль-

ним інсультом у молодих жінок, і алель Т може бути 

алелем генетичної схильності. Maakaroun та ін. [10] за 

допомогою дослідження поліморфізму ITGA2 C807T у 

молодих близнюків виявили, що алель 807T зустріча-

ється частіше у близнюків з інсультом.

Хвороба мойя-мойя, що характеризується церебро-

васкулярним стенооклюзійним станом та прогресу-

ючим стенозом кінцевої частини внутрішньої сонної 

артерії (ВСА) з утворенням аномальної мережі розши-

рених, ламких судин на основі мозку, з 1950-х років за-

реєстрована в Японії. Дослідження, проведені в Японії, 

демонструють захворюваність 3,16 випадку на 100 000 

населення [25], у США дослідження між 2002 і 2008 ро-

ками показало частоту захворюваності 0,57 випадку на 

100 000 осіб/рік [20].

Незважаючи на величезну кількість етіологічних 

чинників розвитку ІІ серед осіб молодого віку, акту-

альним залишається визначення найпоширеніших з 

метою створення алгоритму діагностичного пошуку та 

вторинної профілактики для поліпшення подальшого 

функціонування пацієнта. 

Мета: з’ясувати провідні етіологічні чинники роз-

витку ІІ в молодому віці залежно від басейну ураження 

(каротидного або вертебробазилярного), характерні 

клінічні особливості перебігу хвороби та виявлені ней-

ровізуалізаційні зміни.

Матеріали та методи
У дослідження включено 60 пацієнтів з ІІ, які пе-

ребували на лікуванні та реабілітації в комунальному 

некомерційному підприємстві «Центральна міська лі-

карня» Рівненської міської ради. Серед пацієнтів осіб 

жіночої статі було 23 (38 %), чоловічої — 37 (62 %). Се-

редній вік пацієнтів становив 45,00 ± 0,94 року. Дослі-

джуваних розподілено на дві групи: з ІІ в каротидному 

басейні (група А, n = 38) та ІІ у вертебробазилярному 

басейні (група В, n = 22).

Критерії включення: вік від 18 до 55 років, наявність 

ІІ в анамнезі. 

Критерії виключення: особи молодше за 18 та стар-

ше за 55 років, онкологічні й психічні захворювання.

При огляді пацієнтів використано клініко-анам-

нестичний, клініко-неврологічний, лабораторно-ін-

струментальний, нейровізуалізаційний методи обсте-

ження. Нейровізуалізація проводилася за допомогою 

комп’ютерної томографії (КТ) або магнітно-резонанс-

ної томографії (МРТ). Статичний обрахунок здійсню-

вався у MS Excel 2016. 

Результати та обговорення
В обох групах превалювала чоловіча стать (66 vs 

55 %), що підтверджується результатами досліджень ін-

ших науковців, у яких пацієнтів чоловічої статі з ІІ було 

більше (60–70 %) порівняно з жіночою статтю (30 %) 

[1, 23]. 

У групі А осіб віком 25–44 роки було 17 (45 %), 45–

55 років — 21 (55 %), у групі В осіб віком 25–44 роки — 8 

(36 %), 45–55 років — 14 (64 %). Середній вік пацієнтів 

у групі А — 44,90 ± 1,01 року, у групі В — 45,10 ± 1,22 

року. У 29 (76 %) осіб групи А та у 15 (68 %) — групи В 

верифіковано причину інсульту. У 13 (34 %) осіб групи 

А кардіоемболічний підтип інсульту, у 10 (26 %) — лаку-

нарний, у 6 (16 %) — атеротромботичний. У групі А у 7 

(32 %) пацієнтів атеротромботичний, у 5 (23 %) — кар-

діоемболічний, у 3 (14 %) — лакунарний підтип. 

При аналізі скарг хворих (табл. 1) у групі А пере-

важали слабкість в одній половині тіла — у 29 (76 %), 

головний біль — у 20 (53 %), розлади мовлення — у 18 

Таблиця 1. Скарги досліджуваних у групах, n (%)

Скарги
Група А 

(n = 38)

Група В 

(n = 22)

Головний біль 20 (53) 15 (68)

Нудота 7 (18) 9 (41)

Порушення координації 2 (5) 6 (27)

Порушення мовлення 18 (47) 7 (32)

М’язова слабкість
в правих кінцівках 11 (29) 4 (18)

в лівих кінцівках 14 (37) 7 (32)

Оніміння
в правих кінцівках 4 (10) 2 (9)

в лівих кінцівках 8 (21) 1 (5)

Зорові розлади 2 (5) 6 (27)

Порушення ходи 18 (47) 16 (73)

Зниження пам’яті 1 (3) 2 (9)

Запаморочення 7 (18) 11 (50)

Втома 8 (21) 6 (27)

Порушення ковтання 0 (0) 2 (9)

Утруднене дихання 2 (5) 1 (5)
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(47 %), порушення ходи — у 18 (47 %), у групі В по-

рушення ходи спостерігалися у 16 (73 %), головний 

біль — у 15 (68 %), запаморочення та слабкість в одній 

половині тіла — в 11 (50 %) обстежуваних.

В обох групах більшість хворих (рис. 1) мали рези-

дуальні зміни після перенесеного гострого мозкового 

інсульту (45 vs 50 %), у групі А також було більше осіб в 

ранньому підгострому періоді інсульту (37 %).

З-поміж чинників ризику гострої цереброваску-

лярної катастрофи у групі А 3 (8 %) хворі прийма-

ли комбіновані оральні контрацептиви (КОК), у 2 

(5 %) в анамнезі тромбоз глибоких вен, в 1 (3 %) — 

перенесена інфекція COVID-19. Roach та ін. (2015) 

з’ясували зв’язок між застосуванням КОК протягом 

тривалого часу та підвищеним ризиком артеріального 

тромбозу, активацією процесів коагуляції [15]. При 

пандемії COVID-19 виникла підвищена захворюва-

ність на інсульт з ураженням магістральних судин 

голови та шиї, збільшилася частота криптогенного 

інсульту [19]. Вчені з Китаю описали появу церебро-

васкулярних симптомів у середньому через 10 днів 

після початку катару дихальних шляхів, хоча в одного 

пацієнта ІІ передував дебюту вірусної інфекції [11]. У 

пацієнтів нашого дослідження така тенденція також 

відмічена. 

8 (21 %) пацієнтів відмічали появу гострої вогнище-

вої симптоматики після фізичного та 3 (8 %) — після 

психоемоційного навантаження, у 3 (8 %) — «інсульт 

пробудження» (wake-up). 

У групі В привертає увагу обтяжений сімейний 

анамнез по чоловічій лінії (у рідного брата та батька 

у віці до 50 років верифіковано ІІ) в 1 (5 %) пацієн-

та. Окрім того, 1 (5 %) пацієнтка приймала КОК та 1 

(5 %) перехворіла на COVID-19 напередодні. У 3 (14 %) 

осіб гострий мозковий інсульт спровокований стресо-

вою ситуацією, у 2 (9 %) — фізичною активністю, у 3 

(14 %) — wake-up інсульт. 

При оцінці неврологічного статусу пацієнтів групи 

А (рис. 2) превалюють такі синдроми: рухових розла-

дів — у 34 (89 %), прозопарез — у 33 (87 %), кіркових по-

рушень (афазія, алексія, аграфія) — у 25 (66 %), цефал-

гічний — у 20 (53 %), чутливих розладів — у 15 (39 %), 

окорухових розладів (парез погляду) — у 10 (26 %).

У групі В найчастіше виявлено такі синдроми: це-

фалгічний — у 20 (91 %), рухових розладів — у 15 (68 %), 

вестибулоатактичний — у 13 (59 %), прозопарез — у 12 

(55 %), мозочкової атаксії — у 10 (45 %). 

Оцінка за шкалою NIHSS у групі А становила 

8,55 ± 1,78 бала (інсульт середнього ступеня тяжкості), 

за шкалою Бартел — 61,18 ± 4,49 бала (помірне пору-

шення функціонування), Ренкіна — 2,65 ± 0,84; у групі 

В за NIHSS 4,80 ± 1,55 бала (інсульт легкого ступеня 

тяжкості), за шкалою Бартел — 82,61 ± 2,09 бала (незна-

чне порушення функціональної активності), Ренкіна — 

1,95 ± 0,69. Отримані результати підтверджують також 

інші дослідження, у яких показник за шкалою Ренкіна 

від 0 до 2,5 бала мали 87,5 % пацієнтів після ІІ, а також 

89 % пацієнтів мали сприятливі результати з відносно 

низьким рівнем смертності [16]. Оцінка за NIHSS до 

5 балів у хворих на момент надходження та виписки 

становила 53,4 та 79,54 % [18]. 

На рис. 3 наведено численну коморбідну патологію 

в досліджуваних групах. Превалює АГ (68 %), застійна 

серцева недостатність (СН) (26 %), ФП (21 %), ішеміч-

на хвороба серця (ІХС) (18 %) та дилатаційна кардіомі-

опатія (КМП) (16 %) у групі А, де зустрічаються рідкісні 

патології, як-от хвороба моя-моя, антифосфоліпідний 

синдром (3 %). У групі В домінує АГ (82 %) та дисме-

таболічна КМП (18 %). Дійсно, такі чинники ризику 

Рисунок 1. Розподіл пацієнтів залежно 
від періоду ІІ в досліджуваних групах

Рисунок 2. Провідні неврологічні синдроми 
у хворих з ІІ

Рисунок 3. Коморбідність у досліджуваних 
групах
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ІІ, як АГ, куріння, захворювання серцево-судинної сис-

теми та стрес, є ключовими у розвитку цереброваску-

лярної катастрофи у віці до 45 років, зокрема найбільш 

значущою — АГ в усіх вікових групах [8]. 

У групі А пацієнту з хворобою моя-моя проводило-

ся оперативне втручання — накладення екстраінтра-

краніального мікроанастомозу в басейні правої ВСА 

та передньої, середньої мозкових артерій справа. У 4 

(10 %) пацієнтів виявлено критичний стеноз лівої ВСА 

до 75–80 %, субтотальний стеноз правої та лівої ВСА, 

тромбоз ЗСА та ВСА зліва, проводилося стентування 

правої ВСА 1 (3 %) хворому. 

Також відмічається ураження серця в групі А у 

8 (21 %) осіб: перенесений інфаркт міокарда (5 %) 

та проведення стентування передньої міжшлуноч-

кової гілки лівої коронарної артерії, протезування 

мітрального клапана (МК), тромбектомія з лівого 

передсердя, репротезування МК, перев’язка вуш-

ка лівого передсердя в умовах штучного кровообігу 

(3 %), ревматична хвороба серця (3 %) та комбінова-

на мітральна вада IV ст. з кальцинозом, недостатність 

трикуспідального клапана (ТК), проводилося проте-

зування МК та анулопластика ТК, а також імплан-

тація штучного водія ритму, закриття артеріальної 

протоки (3 %) та операція Бенталла (протезування 

висхідної аорти та аортального клапана), протезу-

вання АК (3 %), вроджена вада серця (5 %) (дефект 

міжпередсердної перегородки за типом ІІ — відкрите 

овальне вікно) та коарктація аорти, відкрита артері-

альна протока, проводилося оперативне втручання 

(пластика рекоарктації аорти). 

У 1 (3 %) хворої діагностована аномалія розвитку 

кори головного мозку — полімікрогірія задніх відділів 

правої інсулярної долі та на рівні задніх відділів верх-

ньої скроневої звивини справа, що проявлялася струк-

турно-генетичною епілепсією з частими складними 

вогнищевими нападами (автоматизми з порушенням 

усвідомлення) 1–2 рази на місяць, рідкими нічними 

вторинно-генералізованими епілептичними напада-

ми, проте у зв’язку з фармакорезистентністю прове-

дено видалення полімікрогірії задніх відділів правої 

інсулярної долі головного мозку, після чого у хворої 

виникли симптоми ІІ. 

У групі В у 1 (5 %) хворого проводилося оперативне 

втручання з приводу протезування та репротезування 

АК, а 3 (14 %) особи перенесли гострий мозковий ін-

сульт (субарахноїдальний крововилив та ІІ двічі).

Дообстеження хворих з приводу верифікації еті-

ології ІІ показало наявність спадкової тромбофілії 

з перевагою у чоловічої статі: у групі А мутація гена 

метилентетрагідрофолатредуктази (MTHFR) 677 

C>T (гетеро-, гомозигота) (9 %), MTHFR 1298 A>C 

(гетерозигота) (5 %), factor 5 R2 4070 (5 %), гена 

інтегрину альфа-2 (ITGA2) та гена інгібітору акти-

ватора плазміногену SERPINE1(PAI-1) (5 %), а у 

групі В — мутація MTHFR 677 C>T (гетеро- і гомо-

зигота) та MTHFR 1298 A>C (гетерозигота) (14 %). 

Метааналіз, виконаний S. Kang et al. виявив зв’язок 

між високим ризиком ІІ та наявністю поліморфізму 

гена A1298C [6], що призводило до значно вищих 

показників за NIHSS (p = 0,006) і шкалою Ренкіна 

(p = 0,020) [2]. 

Популяція з мутацією гена C677T схильна до 

більшої кількості чинників ризику кардіоваскуляр-

них подій зі значно підвищеним діастолічним арте-

ріальним тиском (p = 0,007), дисліпідемією за ра-

хунок загального холестерину (p = 0,003), ліпопро-

теїнів низької щільності (p = 0,003) і тригліцеридів 

(p = 0,001), тоді як рівень ЛПВЩ значно нижчий 

(p < 0,001) порівняно з пацієнтами без генетичного 

дефекту [5].

При проведенні нейровізуалізації (табл. 2, 3) у гру-

пі А найчастіше відмічалася ішемія лобно-скронево-

тім’яної частки (21 %), у групі В — ішемія мозочка 

(45 %). Геморагічна трансформація вогнища у 2 (9 %) 

пацієнтів групи А. 

Таблиця 2. Локалізація ураження та зміни 
при нейровізуалізації у групі А, n (%)

Зона ураження 
Група А 

(n = 38)

Ішемія лобно-скронево-тім’яної частки 8 (21)

Ішемія скроневої частки 5 (13)

Ішемія внутрішньої капсули, стегна, про-
менистого вінця 

5 (13)

Кістозно-гліозні зміни правої лобно-
тім’яної ділянки

5 (13)

Ішемія лобної частки 2 (5)

Кістозно-гліозні зміни зовнішньої та пере-
дньої ніжки внутрішньої капсули

2 (5)

Ретроцеребелярна арахноїдальна кіста та 
кіста скроневого полюса

2 (5)

Церебральна атрофія 1 (3)

Таблиця 3. Локалізація ураження та зміни 
при нейровізуалізації у групі В, n (%)

Зона ураження
Група В 

(n = 22)

Ішемія мозочка 10 (45)

Ішемія таламуса 7 (32)

Ішемія моста 3 (14)

Ішемія потиличної частки 3 (14)

Ішемія середнього мозку 1 (5)

Кістозно-гліозні зміни в проєкції зовнішньої 
та передньої ніжки внутрішньої капсули

1 (5)

Резидуальні зміни обох таламусів 1 (5)

Церебральна атрофія 1 (5)

Арахноїдальна кіста правої скроневої 
ділянки

1 (5)

Результати КТ та МРТ-ангіографії свідчать про на-

явний стеноз правої ВСА й СМА у групі А (8 %), гіпо-

плазію А1 сегмента ПМА (3 %), у групі В — стеноз пе-

редньої нижньої мозочкової артерії та оклюзію правої 
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верхньомозочкової артерії (10 %), оклюзію базилярної 

артерії та задніх мозкових артерій (18 %). 

Дуплексне сканування судин брахіоцефальної ді-

лянки в групі А візуалізує S-подібну девіацію лівої 

ВСА (3 %), атеросклеротичне ураження судин (29 %), 

тромбоз правої ВСА (5 %), лівої ВСА (5 %), гіпопла-

зію хребетної артерії (3 %), у групі В — S-подібну де-

віацію лівої ВСА (9 %), гіпертонічну макроангіопатію 

(5 %). 

Висновки
Кардіоемболічний підтип ішемічного інсульту пе-

реважав при ураженні каротидного басейну (34 %), 

атеротромботичний підтип (32 %) — вертебробази-

лярного. У пацієнтів з ураженням каротидної системи 

частіше виявлявся синдром рухових розладів (89 %) та 

прозопарез (87 %), а при ураженні вертебробазиляр-

ної — цефалгічний синдром (91 %) та синдром рухових 

розладів (68 %). За шкалою NIHSS тяжчим за клініч-

ним перебігом був інсульт з ураженням басейну сон-

них артерій (8,55 ± 1,78 бала) та помірним порушен-

ням функціонування за шкалою Бартел (61,18 ± 4,49 

бала). Найчастіше ішемічний інсульт спричинений 

коморбідною кардіоваскулярною патологією (артері-

альною гіпертензією (68 %), фібриляцією передсердь 

(21 %)) в осіб з ішемією у каротидній системі, також 

зустрічалися рідкісні патології (хвороба моя-моя, ан-

тифосфоліпідний синдром (3 %)), тоді як в осіб з ура-

женням вертебробазилярного басейну превалювала 

артеріальна гіпертензія (82 %). 

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової зацікав-

леності при підготовці даної статті.

Внесок авторів. Дубинецька В.М. — аналіз отрима-

них даних, написання тексту; Тріщинська М.А. — кон-

цепція і дизайн дослідження; Тижук З.Л. — збирання й 

обробка матеріалів.
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Features of etiological factors and clinical course of ischemic stroke at a young age depending 
on the affected arterial territory

Abstract. Every year in the world, more than 2 million young peo-

ple suffer ischemic stroke, 40 % of them have no identifiable cause 

and such cases are classified as cryptogenic. In addition to tradi-

tional vascular risk factors for acute cerebrovascular accident, there 

are also rare and specific etiological causes of the disease in young 

people. The article describes the risk factors, etiology, clinical and 

neurological syndromes and neuroimaging findings in young people 

with ischemic stroke depending on the affected vascular area.

Keywords: ischemic stroke; young age; thrombophilia; risk fac-

tors; lesion area; comorbidity
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Prevalence and risk factors of cognitive impairment 
in essential tremor: a systematic review 

and meta-analysis

Abstract. Background. Cognitive impairment was nearly three times more likely to occur in patients with essential 

tremor (ET) than in the general population. There has been a lot of research on the prevalence and risk factors of 

cognitive impairment in ET, but the findings have been inconsistent, so a meta-analysis study is required to provide 

a statistical basis for them. Materials and methods. A systemic search for studies on risk factors of cognitive impair-

ment in ET was performed based on the PRISMA guidelines. Observational studies that clearly defined ET with 

cognitive impairment and presented relevant data were included. The data were analyzed to generate a pooled effect 

size and 95% confidence interval (CI). Publication bias was assessed using the Egger’s test. Results. A systematic 

search was conducted and yielded 2891 articles. Six studies were included in the final analysis following screening. 

Cognitive impairment is present in 56.1 % of ET patients. The cognitive impairment in ET positively correlated with 

age (Hedges’ g = 0.47, CI: 0.24–0.70; p-value = 0.00) and tremor duration (Hedges’ g = 0.44, CI: 0.06–0.82, 

p-value = 0.02). An inverse association was found between education duration and cognitive impairment in ET 

(Hedges’ g = –0.36; CI: –0.68 to –0.04; p-value = 0.03). Conclusions. Cognitive impairment affects over half of 

ET patients. Higher education is a protective factor against cognitive impairment in ET, while advanced age and 

longer tremor duration increase the risk of cognitive impairment in ET.

Keywords: essential tremor; dementia; cognitive impairment; risk factor; predictor

Introduction
In the past, essential tremor (ET) has been described as 

a pure motor disorder with a monosymptomatic tremoro-

genic syndrome. However, in the last ten years, research has 

emerged that links ET to non-motor clinical manifestations, 

including mood and cognitive disorders [1]. A recent cohort 

study in 2024 showed that the population of patients with 

ET had almost three times the risk of developing dementia 

compared to the general population [2].

Although existing research has generally conceptualized 

cognitive impairment in ET, the underlying mechanisms 

remain unclear due to the heterogeneous nature of the 

pathomechanism [3]. Heterogeneity was also found in the 

results of studies on the prevalence of cognitive impairment 

[2, 4], rate of conversion from mild cognitive impairment to 

dementia [2, 4, 5], risk factors [6], and cognitive function 

profile in ET [4, 7–9]. The increasing number of research on 

risk factors of cognitive impairment in ET with inconsistent 

findings makes a meta-analysis study a suitable and sensible 

next step to establish a statistical foundation for the preva-

lence and risk factors of cognitive impairment in ET.

Materials and methods
We conducted a search according to the Preferred Re-

porting Items for Systematic Reviews and Meta-analysis 

(PRISMA 2009) guidelines. We searched the Pubmed/

MEDLINE, Wiley Online Library, Science Direct, Google 

Scholar, and ResearchGate databases for studies reporting 

risk factors for cognitive impairment in ET. Only English-

language studies were included. The keywords we used were: 

“essential tremor” and “dementia” or “cognitive impair-

ment” and “risk factors” or “prediction” or “age” or “age 
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at onset” or “education” or “family history” or “gender” 

or “tremor severity” or “tremor duration” or “smoking” or 

“hypertension” or “depression” or “medication”. We also 

manually searched the reference lists of relevant reviews and 

articles with the necessary data for missing references. The 

last search was conducted on March 1, 2025.

We included articles that met the following criteria: 

1) observational studies evaluating risk factors for cognitive 

impairment in ET; 2) comparing patients with ET who had 

and had not cognitive impairment; 3) clearly stated diagnos-

tic criteria for ET and cognitive impairment, and conducted 

by experienced clinicians; 4) reporting odds ratios (ORs), 

relative risks (RRs) or equivalent values representing the risk 

of developing cognitive impairment in binary data and mean 

values or correlation coefficients in continuous data.

Studies in the form of reviews, editorials, case reports, com-

mentaries, meta-analyses, handouts, dissertations, and abstracts 

were excluded from this study. We also excluded studies that: 1) 

reported the treatment or management of ET; 2) reported di-

seases other than ET; 3) did not use a noncognitive impairment 

ET group as a comparison one; 4) were twin studies; 5) reported 

outcome measures other than OR or RR for binary data and 

mean values or correlation coefficients for continuous data.

Two authors (A.P. and S.J.) independently evaluated the 

eligibility of all studies, and in case of disagreement between 

the authors, the articles were further evaluated by a third 

author (J.M.P.) and discussed in detail until agreement was 

reached. Data were extracted based on the year of publica-

tion, study design, country of origin, risk factors studied, para-

meters of cognitive impairment, diagnostic criteria for ET, and 

study results. Initial screening was completed step by looking 

over the title, abstract, sample size, and output parameters. 

An effort was made to email the research paper authors for 

clarification if the team discovered any ambiguous data. The 

risk of bias assessment was analyzed using the Risk Of Bias In 

Non-randomized Studies — of Exposures (ROBINS-E) tool.

Estimates from each study as well as estimates from 

the combined outcomes of systematic reviews were visual-

ized  using forest plots. Risk factor studies with continuous 

variables were analyzed using standardized mean difference 

(Cohens’ d or Hedges’ g) and binary variables were analyzed 

 using OR. Hedges’ g was used in studies with small and hete-

rogenous sample sizes, while Cohens’ d was used in relatively 

larger and homogeneous samples. We tested heterogeneity 

across studies using the I2 statistic. If statistically significant 

he terogeneity was found (p < 0.05), a random effects model 

was used to combine the results. We assessed publication bias 

using Egger’s test and created a funnel diagram to visualize 

possible asymmetry. A two-tailed p-value of less than 0.05 

was considered statistically significant. All analyses were per-

Figure 1. Flow charts for PRISMA search



47www.mif-ua.com, http://inj.zaslavsky.com.uaÒîì 21, N¹ 4, 2025

Îðèã³íàëüí³ äîñë³äæåííÿ / Original Researches

formed using SPSS version 29. This study has been registered 

in the International Prospective Register of Systematic Re-

views (PROSPERO) with the number CRD420251014037.

The article search and screening process began by iden-

tifying relevant literature from Pubmed/MEDLINE, Wiley 

Online Library, Science Direct, Google Scholar, and Re-

searchGate databases, resulting in a total of 2891 articles. Af-

ter removing duplicates, 346 articles remained, which were 

further screened, with 316 articles excluded as irre levant. 

The screening process resulted in 6 studies being used in the 

quantitative study. Table 1 showed full details of the studies 

included. The selection process is shown in a flow diagram 

(Fig. 1).

Based on 6 studies analyzed with a total of 622 samples, 

cognitive impairment was found in 349 (56.1 %). In two 

studies that included the classification of dementia as cog-

nitive impairment, 22 participants were found to meet the 

diagnostic criteria for dementia from 67 samples of cogni-

tive impairment (32.8 %) [7, 10]. ET with the highest per-

centage of cognitive impairment was reported by Benito-

Le n et al. (71.2 %, 210 of 295 samples) [11], followed by 

Bhalsing et al. (68 %, 17 of 25) [12], Kim et al. (63.8 %, 

30 of 47) [10], Prasad et al. (62.5 %, 25 of 40) [13], Collins 

et al. (28.9 %, 37 of 128) [7], and Fang et al. (34.5 %, 30 of 

87 samples) [14].

The results of the meta-analysis (Fig. 2) showed that 

the risk factors associated with cognitive impairment in ET 

were age (Hedges’ g = 0.47, CI: 0.24–0.70, p-value = 0.00), 

tremor duration (Hedges’ g = 0.44, CI: 0.06–0.82, p-va-

lue = 0.02), and education duration (Hedges’ g = –0.36, CI: 

–0.68 to –0.04, p-value = 0.03). Other risk factors (Fig. 3) 

such as age at onset (Hedges’ g = 0.47, CI: –0.37 to 1.30, 

p-value = 0.27), depression (Hedges’ g = 0.03, CI: –0.47 

to 0.53, p-value = 0.91), tremor severity (Hedges’ g = 0.50, 

CI: –0.15 to 1.16, p-value = 0.13), gender (OR = 0.89, CI: 

0.61–1.31, p-value = 0.56), family history (OR = 0.46, CI: 

0.20–1.08, p-value = 0.07), smoking (OR = 1.18, CI: 0.24–

5.85, p-value = 0.84), hypertension (OR = 2.61, CI: 0.14–

48.69, p-value = 0.52), and medication that reduces cog-

nitive function (OR = 0.91, CI: 0.55–1.51, p-value = 0.71) 

were not associated with cognitive impairment in ET.

The results of the subgroup analysis showed signifi-

cant variability in the study design in the age at onset and 

tremor severity. In the study of risk factors for depression, 

family history, smoking, hypertension, and medication 

that lower cognitive function, subgroup analysis could 

not be performed because only two studies were analyzed. 

The funnel plot for each included risk factors were indi-

vidually examined visually. The shape was presented essen-

tially symmetrical with the Egger’s test p-value > 0.05 for 

age (t = 0.203, p-value = 0.852), age at onset (t = –2.474, 

p-value = 0.244), tremor duration (t = 0.487, p-value = 

= 0.801), education duration (t = –0.264, p-value = 0.836), 

tremor severity (t = 0.577, p-value = 0.667) and gender 

(t = 0.626, p-value = 0.575). The study of risk factors for 

depression, smoking, medication, hypertension and family 

history was not performed with Egger’s test because there 

were only two studies.

Discussion
In this study, the prevalence of cognitive impairment 

in ET was 56.1 %. This is higher than in the previous study 

conducted by Ghanem et al., which showed the cumulative 

prevalence of cognitive impairment was 45.1 % (dementia 

Table 1. Characteristics of included studies

Study 

(year)
Country

Study 

design

Study size 

(NC/CI)

Gender 

(M/F)

Mean age 

(NC/CI)
Risk factors studied

Kim et al. 
[10] (2010)

South Korea
Cross-

sectional
47 (17/30) 13/34 63.6/71

Age, gender, age at onset, edu-
cation, hypertension, diabetes 
mellitus, dyslipidemia, smoking, 
history of heart disease, stroke, 
tremor severity, Barthel index

Collins et al. 
[7] (2017)

USA Cohort
128 

(91/37)
54/74 78.8/85.9

Age, tremor duration, education, 
head tremor, history of head tre-
mor, depression, medication with 
cognitive effects

Benito-Le n 
et al. [11] 
(2025)

Spain Cohort
295 

(85/210)
143/152 73/75.4

Age, gender, education level, 
sleep duration, smoking, alcohol 
consumption, comorbid index, 
hypertension, medication with 
cognitive effects

Bhalsing 
et al. [12] 
(2014)

India Case-control 25 (8/17) 19/6 41.5/46.6 Family history, tremor severity

Prasad et al. 
[13] (2019)

India Case-control 40 (15/25) 25/15 39.7/48.1
Age, gender, age at onset of 
tremor, tremor duration, severity 
of tremor, depression, anxiety

Fang et al. 
[14] (2025)

China Case-control 87 (57/30) 40/47 59.1/60.1
Age, gender, education, functio-
nal status

Notes: NC — normal cognition; CI — cognitive impairment; M — male; F — female.
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Figure 2. Forest plot of risk factors associated with cognitive impairment in ET: A) age; B) tremor duration; 
C) education duration

18.5 % and mild cognitive impairment 26.6 %) and the ave-

rage annual conversion rate from mild cognitive impairment 

to dementia was 12.2 % [2]. This finding is about three times 

greater than in the overall population, where 5.1 to 41 % of 

people have cognitive impairment [16].

The high prevalence of cognitive impairment can 

have a negative impact on the functional status of pa-

tients. The results of a study by Louis et al. showed that 

functional status measured by the Katz Activity Daily of 

Living (rho = 0.26, p-value = 0.01) and the Lawton In-

strumental Activities of Daily Living scales (rho = 0.32, 

p-value = 0.001) correlated with the Mini-Mental State 

Examination score, where worse cognitive performance 

indicated greater dysfunction [17]. Cognitive impairment 

is generally associated with a significant health care and 

economic burden [18, 19]. The diagnosis of cognitive im-

pairment in ET was also associated with use of mobility 

aids, need for assistance with housework, and interference 

with independent living [20].

This study’s findings suggest that age, tremor duration, 

and education are risk factors associated with cognitive im-

pairment in ET. Age is still the primary cause of cognitive 

decline in general population [21]. The prevalence of de-

mentia increased sharply with age from 2.6 % in subjects 

aged 65–69 years to 43.1 % in those aged 90 years and over 

[22]. Several epidemiological studies have shown an asso-

ciation between ET, particularly in the population over 65 

years of age, with cognitive impairment and dementia [23, 

24]. A cross-sectional study conducted by Benito-Le n in 

2006 showed that ET cases with tremor onset after age of 65 

were 70 % more likely to develop dementia than controls 

(OR = 1.70, 95% CI = 1.04 to 2.76, p-value = 0.03) [23]. 

These results indicate that there is a relationship between the 

risk of developing cognitive impairment in the population of 

ET patients aged > 65 years. Another study conducted by 

Bermejo-Pareja et al. in 2007 showed that ET cases after age 

of 65 were twice as likely to experience incident dementia 

compared to controls (RR = 1.98, CI: 1.14–3.45, p-value = 

= 0.01) [24].

Education have long been studied as a factor related to 

cognitive function. A recent study by Zhong et al. in 2024 

showed that higher education was significantly associ-

ated with a lower risk of cognitive impairment (p < 0.001) 

[25]. A study on the relationship between education level 

and cognitive impairment in ET conducted by Benito-

Le n et al. in 2016 showed that the adjusted ratio for de-

mentia incidence was 5.84 in low education premotor 

ET (p-value < 0.001), 1.36 in high education premotor 

ET (p-value = 0.76), 2.13 in low education prevalent ET 

(p-value = 0.04), 2.79 in high education prevalent ET 

(p-value = 0.01), and 1.66 in low education control 

(p-value = 0.01) [26]. The findings are consistent with 

the cognitive reserve theory that stated some individuals 

are able to cope more efficiently with manifestations of 

brain damage due to more efficient utilization of brain 

networks. Epidemiological studies have shown that life 

experiences related to mental activity (e.g., education 

or work) are associated with a reduced risk of incident 

dementia [27]. In premotor ET patients, education may 

anticipate the dementia process through an active reserve 

or compensatory capacity by facilitating the recruitment 

of alternative brain networks. However, once a certain 

threshold is reached, and the amount of brain damage 

overwhelms the cognitive reserve mechanisms, the protec-

tive effect of education becomes less significant, as shown 

in ET patients with motor symptoms [26].

Study Hedges’ g Std error Lower Upper p-value Weight Weight 
(%)

Kim, 2010 1.06 0.42 0.23 1.89 0.01 5.22 7.01
Collins, 2017 0.76 0.30 0.17 1.34 0.01 9.88 13.26
Prasad, 2019 0.71 0.33 0.06 1.35 0.03 8.31 11.16
Fang, 2025 0.22 0.22 –0.22 0.65 0.34 16.09 21.60
Benito-Le n, 2025 0.36 0.13 0.11 0.62 0.00 34.98 46.97

Overall 0.47 0.12 0.24 0.70 0.00

Study Hedges’ g Std error Lower Upper p-value Weight Weight 
(%)

Kim, 2010 0.49 0.40 –0.30 1.29 0.22 6.11 22.51

Collins, 2017 0.55 0.30 –0.03 1.13 0.06 11.36 41.85

Prasad, 2019 0.28 0.32 –0.35 0.91 0.39 9.67 35.64

Overall 0.44 0.19 0.06 0.82 0.02

Study Hedges’ g Std error Lower Upper p-value Weight Weight 
(%)

Kim, 2010 –0.41 0.40 –1.20 0.38 0.31 6.16 16.48

Collins, 2017 –0.41 0.30 –0.99 0.17 0.16 11.44 30.59

Prasad, 2025 –0.31 0.22 –0.75 0.13 0.17 19.79 52.93

Overall –0.36 0.16 –0.68 –0.04 0.03

A

B

C
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Study Hedges’ g Std error Lower Upper p-value Weight Weight (%)

Kim, 2010 1.27 0.43 0.42 2.13 0.00 1.65 29.76

Collins, 2017 –0.23 0.29 –0.81 0.35 0.43 1.98 35.75

Prasad, 2019 0.49 0.32 –0.14 1.13 0.13 1.91 34.49

Overall 0.47 0.43 –0.37 1.30 0.27

Study Effect size Std error Lower Upper p-value Weight Weight (%)

Kim, 2010 0.35 0.40 –0.44 1.14 0.38 2.64 29.33

Collins, 2017 1.09 0.30 0.50 1.69 0.00 3.23 35.90

Prasad, 2015 0.03 0.32 –0.60 0.66 0.93 3.13 34.77

Overall 0.50 0.33 –0.15 1.16 0.13

Study OR Lower Upper p-value Weight Weight (%)

Kim, 2010 0.75 0.10 5.58 0.78 0.95 3.67

Collins, 2017 0.76 0.24 2.46 0.65 2.81 10.80
Prasad, 2019 0.58 0.15 2.26 0.43 2.10 8.07
Fang, 2025 0.64 0.26 1.55 0.32 4.86 18.65
Benito-Le n, 2025 1.09 0.66 1.80 0.73 15.31 58.81

Overall 0.89 0.61 1.31 0.56

Study OR Lower Upper p-value Weight Weight (%)

Collins, 2017 0.46 0.18 1.18 0.11 4.24 79.41

Bhalsing, 2014 0.48 0.07 3.09 0.44 1.10 20.59

Overall 0.46 0.20 1.08 0.07

Study OR Lower Upper p-value Weight Weight (%)

Kim, 2010 3.75 0.50 28.39 0.20 0.50 33.31 

Benito-Le n, 2025 0.67 0.40 1.12 0.12 1.01 66.69

Overall 1.18 0.24 5.85 0.84

Study OR Lower Upper p-value Weight Weight (%)

Kim, 2010 14.67 1.46 146.96 0.02 0.19 42.78

Benito-Le n, 2025 0.72 0.43 1.19 0.20 0.26 57.22

Overall 2.61 0.14 48.69 0. 52

Study OR Lower Upper p-value Weight Weight (%)

Collins, 2017 1.05 0.33 3.35 0.94 2.83 18.99

Benito-Le n, 2025 0.88 0.50 1.55 0.66 12.05 81.01

Overall 0.91 0.55 1.51 0.71

Study Effect size Std error Lower Upper p-value Weight Weight (%)

Collins, 2017 0.01 0.42 –0.81 0.83 0.98 5.75 37.05

Prasad, 2019 0.04 0.32 –0.59 0.67 0.90 9.76 62.95

Overall 0.03 0.25 –0.47 0.53 0.91

A

B

C

D

E

F

G

H

Figure 3. Forest plot of risk factors not associated with cognitive impairment in ET: A) age at onset; 
B) depression; C) tremor severity; D) gender; E) family history; F) smoking; G) hypertension; H) medication 

that lower cognitive functions
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Similar to the results of this study, previous studies also 

showed a relationship between tremor duration and the oc-

currence of cognitive impairment in ET. Ghanem et al. stu-

died cognitive impairment in 222 ET patients at baseline and 

177 patients at follow-up for 18, 36, 54, and 72 months. The 

results of the study showed that the rate of conversion from 

normal cognition to mild cognitive impairment and from 

mild cognitive impairment to dementia will continue to in-

crease each year with an average of 18.5 and 12.2 %, almost 

three times that of the normal population [2]. Given that 

similar conditions are also present in Parkinson’s disease, 

where dementia is typically linked to a longer disease dura-

tion, more than ten years, this finding is highly intriguing 

[28]. This research suggests that ET and Parkinson’s disease 

both cause cognitive impairment, which is progressive and 

stems from a neurodegenerative process.

The relationship between motor symptoms, specifically 

tremors, and cognitive disorders, as well as the potential that 

cognitive disorders may have developed prior to the onset of 

clinical tremors, is an intriguing topic of discussion. Papa-

rella et al.’s study revealed that when tapping their fingers, 

patients with mild cognitive impairment in ET moved more 

slowly than those with normal cognition (p-value < 0.001). 

Although it is unclear which symptom first manifested, these 

findings indicate a correlation between tremors and cognitive 

function [29]. Meyers et al. conducted a study of Montreal 

Cognitive Assesment in 156 first-degree family members of 

ET patients and 73 controls who had never been diagnosed 

with ET or reported tremor symptoms. The results of this 

study showed that in a univariate logistic regression model, 

first-degree family members of ET patients were 3.79 times 

more likely to have a score < 26 than controls (p-value = 

= 0.008) [30]. These findings suggest that the neurodege-

nerative process that causes cognitive decline in ET has be-

gun at a pre-clinical stage, even before clinical manifesta-

tions of tremor appear.

This study also has several limitations. First, there is 

high heterogeneity between studies that can affect the reli-

ability of the results and the difficulty in generalizing the 

findings. This variability can be caused by differences in 

study design and cognitive function assessment methods. 

Second, the number of studies examined in several risk fac-

tor variables is still less than 3, so that subgroup analysis 

cannot be performed. In addition, the lack of consistent 

protocol standards in determining cognitive outcomes in 

ET also adds to the variation, making it difficult to conduct 

direct comparisons between studies. All studies analyzed 

are observational, which has the potential to present higher 

selection bias and confounding, thereby increasing hetero-

geneity between studies.

Conclusions
More than half of ET patients have cognitive impair-

ment. This study discovered that while education is a pro-

tective factor, advanced age and a longer duration of tremor 

are positive predictors for development of cognitive impair-

ment in ET. This study improved our understanding and set 

the groundwork for future comparative assessments of risk 

factors for cognitive impairment in ET.

References
1. Louis ED, Joyce JL, Cosentino S. Mind the gaps: What we 

don’t know about cognitive impairment in essential tremor. Par-

kinsonism Relat Disord. 2019;63:10-9. doi: 10.1016/j.parkrel-

dis.2019.02.038.

2. Ghanem A, Berry DS, Burkes A, Grill N, Hall TM, Hart KA, 

et al. Prevalence of and annual conversion rates to mild cognitive im-

pairment and dementia: prospective, longitudinal study of an essen-

tial tremor cohort. Ann Neurol. 2024;95(6):1193-204. doi: 10.1002/

ana.26927.

3. Kosmowska B, Wardas J. The pathophysiology and treatment 

of essential tremor: The role of adenosine and dopamine receptors 

in animal models. Biomolecules. 2021;11(12):1813. doi: 10.3390/

biom11121813.

4. Radler KH, Zdrodowska MA, Dowd H, Cerson-

sky TEK, Huey ED, Cosentino S, et al. Rate of progression 

from mild cognitive impairment to dementia in an essential 

tremor cohort: A prospective, longitudinal study. Parkinso-

nism Relat Disord. 2020;74:38-42. doi: 10.1016/j.parkreldis.

2020.04.008.

5. Sinoff G, Badarny S. Mild cognitive impairment, demen-

tia, and affective disorders in essential tremor: A prospective study. 

Tremor Other Hyperkinet Mov (NY). 2014;4:227. doi: 10.7916/

D85B00KN.

6. Wang X, St George RJ, Bai Q, Tran S, Alty J. New hori-

zons in late-onset essential tremor: A pre-cognitive biomarker of 

dementia? Age Ageing. 2022;51(7):afac135. doi: 10.1093/ageing/

afac135.

7. Collins K, Rohl B, Morgan S, Huey ED, Louis ED, Cosen-

tino S. Mild cognitive impairment subtypes in a cohort of elderly es-

sential tremor cases. J Int Neuropsychol Soc. 2017;23(5):390-9. doi: 

10.1017/S1355617717000170.

8. Cersonsky TEK, Kellner S, Chapman S, Huey ED, Lou-

is ED, Cosentino S. Profiles of normal cognition in essential tre-

mor. J Int Neuropsychol Soc. 2020;26(2):197-209. doi: 10.1017/

S1355617719001140.

9. Medeiros LMI, de Castro PCF, Fel cio AC, Queiros BB, 

Silva SMCA, Ferraz HB, et al. Patients with essential tremor can 

have manual dexterity and attention deficits with no impairments in 

other cognitive functions. Arq Neuro-Psiquiatr. 2016;74:122-7. doi: 

10.1590/0004-282X20160006.

10. Kim JS, Song IU, Shim YS, Park JW, Yoo JY, Kim YI, 

et al. Impact of tremor severity on cognition in elderly pa-

tients with essential tremor. Neurocase. 2010;16(1):50-8. doi: 

10.1080/13554790903193216.

11. Benito-Le n J, Lape a-Motilva J, Ghosh R, Gim nez de B

jar V, Benito-Rodr guez CM, Bermejo-Pareja F. Essential tremor and 

mortality in older adults: The role of word recall, a measure of episodic 

memory, in a 23-year follow-up study. J Clin Med. 2025;14(4):1160. 

doi: 10.3390/jcm14041160.

12. Bhalsing KS, Upadhyay N, Kumar KJ, Saini J, Yadav R, 

Gupta AK, et al. Association between cortical volume loss and cogni-

tive impairments in essential tremor. Eur J Neurol. 2014;21(6):874-83. 

doi: 10.1111/ene.12399.

13. Prasad S, Shah A, Bhalsing KS, Kumar KJ, Saini J, 

Ingalhalikar M, et al. Abnormal hippocampal subfields are as-

sociated with cognitive impairment in essential tremor. J Neural 

Transm (Vienna). 2019;126(5):597-606. doi: 10.1007/s00702-

019-01992-3.



51www.mif-ua.com, http://inj.zaslavsky.com.uaÒîì 21, N¹ 4, 2025

Îðèã³íàëüí³ äîñë³äæåííÿ / Original Researches

14. Fang Y, Zhou C, Zhu B, Liu J, Liu S, Guan X, et al. Locus coe-

ruleus degeneration in essential tremor with mild cognitive impairment: 

A neuromelanin MRI study. CNS Neurosci Ther. 2025;31(1):e70214. 

doi: 10.1111/cns.70214.

15. Louis ED, Ford B, Bismuth B. Reliability between two ob-

servers using a protocol for diagnosing essential tremor. Mov Disord. 

1998;13(2):287-93. doi: 10.1002/mds.870130215.

16. Pais R, Ruano L, Carvalho OP, Barros H. Global cognitive 

impairment prevalence and incidence in community dwelling older 

adults — a systematic review. Geriatrics (Basel). 2020;5(4):84. doi: 

10.3390/geriatrics5040084.

17. Louis ED. Functional correlates of lower cognitive test scores 

in essential tremor. Mov Disord. 2010;25(4):481-5. doi: 10.1002/

mds.22920.

18. Chaturvedi R, Gracner T, Heun-Johnson H, Tysinger B, 

Goldman D. The burden of cognitive impairment. Innov Aging. 

2023;7(Suppl 1):527. doi: 10.1093/geroni/igad104.1729.

19. Chay J, Koh WP, Tan KB, Finkelstein EA. Healthcare burden 

of cognitive impairment: Evidence from a Singapore Chinese health 

study. Ann Acad Med Singap. 2024;53(4):233-40. doi: 10.47102/

annals-acadmedsg.2023253.

20. Berry DS, Nguyen D, Cosentino S, Louis ED. Associations 

between cognitive function and a range of significant life events in an 

elderly essential tremor cohort study. J Neurol Sci. 2023;450:120675. 

doi: 10.1016/j.jns.2023.120675.

21. Randhawa SS, Varghese D. Geriatric evaluation and treatment 

of age-related cognitive decline. In: StatPearls. Treasure Island (FL): 

StatPearls Publishing; 2025.

22. World Health Organization, Alzheimer’s Disease Internatio-

nal. Dementia: A public health priority. World Health Organization; 

2012. Available from: https://apo.org.au/node/307503.

23. Benito-Le n J, Louis ED, Bermejo-Pareja F. Elderly-

onset essential tremor is associated with dementia. Neuro-

logy. 2006;66(10):1500-5. doi: 10.1212/01.wnl.0000216134.

88617.de.

24. Bermejo-Pareja F, Louis ED, Benito-Le n J, Neurological 

Disorders in Central Spain (NEDICES) Study Group. Risk of incident 

dementia in essential tremor: A population-based study. Mov Disord. 

2007;22(11):1573-80. doi: 10.1002/mds.21553.

25. Zhong T, Li S, Liu P, Wang Y, Chen L. The impact of educa-

tion and occupation on cognitive impairment: A cross-sectional study 

in China. Front Aging Neurosci. 2024;16:1435626. doi: 10.3389/

fnagi.2024.1435626.

26. Benito-Le n J, Contador I, Louis ED, Cosentino S, Ber-

mejo-Pareja F. Education and risk of incident dementia du ring 

the premotor and motor phases of essential tremor (NEDICES). 

Medicine (Baltimore). 2016;95(33):e4607. doi: 10.1097/

MD.0000000000004607.

27. Contador I, Bermejo-Pareja F, Puertas-Martin V, Benito-

Le n J. Childhood and adulthood rural residence increases 

the risk of dementia: NEDICES study. Curr Alzheimer Res. 

2015;12(4):350-7. doi: 10.2174/1567205012666150324181

327.

28. Degirmenci Y, Angelopoulou E, Georgakopoulou VE, Bou-

gea A. Cognitive impairment in Parkinson’s disease: An updated 

overview focusing on emerging pharmaceutical treatment approa-

ches. Medicina (Kaunas). 2023;59(10):1756. doi: 10.3390/medici-

na59101756.

29. Paparella G, Angelini L, Margiotta R, Passaretti M, Birreci D, 

Costa D, et al. Insight into the relationship between motor and cogni-

tive symptoms in essential tremor. Cerebellum. 2024;23(5):2050-9. 

doi: 10.1007/s12311-024-01704-y.

30. Meyers JH, Hickman R, Cristal AD, Factor-Litvak P, Cosen-

tino S, Louis ED. More unaffected first-degree relatives of essential 

tremor cases have mild cognitive deficits than age-matched con-

trols. Park Relat Disord. 2019;61:144-150. doi: 10.1016/j.parkrel-

dis.2018.10.030.

Received 02.04.2025
Revised 12.05.2025

Accepted 25.05.2025

Information about authors
Aristo Rinaldi Pangestu, MD, Department of Neurology, Faculty of Medicine, Sam Ratulangi University, Manado, Indonesia; e-mail: pangestu.aristo@gmail.com; https://orcid.org/0000-0003-3785-3077

Rizal Tumewah, MD, Department of Neurology, Faculty of Medicine, Sam Ratulangi University, Manado, Indonesia; e-mail: rizaltung@yahoo.com; https://orcid.org/0009-0008-1444-408X

Ansye Grace Nancy Momole, MD, Department of Neurology, Faculty of Medicine, Sam Ratulangi University, Manado, Indonesia; e-mail: ansyenancy@yahoo.com; https://orcid.org/0009-0001-4052-287X

Seilly Yunita Jehosua, MD, Department of Neurology, Faculty of Medicine, Sam Ratulangi University, Manado, Indonesia; e-mail: seilly.neuro@gmail.com; http://orcid.org/0000-0003-0670-8766

Windy Mariane Virenia Wariki, MD, Department of Community Medicine, Faculty of Medicine, Sam Ratulangi University, Manado, Indonesia; e-mail: wwariki@unsrat.ac.id; https://orcid.org/0000-0002-5361-7480

Junita Maja Pertiwi, MD, Professor of Neurology Department, Head of Neurology Department, Coordinator of Memory Clinic, Coordinator of Neurorestoration Clinic, Faculty of Medicine, Sam Ratulangi 

University, Manado, Indonesia; e-mail: junitamaja@unsrat.ac.id; https://orcid.org/0000-0002-1701-8448

Confl icts of interests. Authors declare the absence of any confl icts of interests and own fi nancial interest that might be construed to infl uence the results or interpretation of the manuscript.

Information about funding. Funding sources are not declared.

Authors’ contribution. Aristo R.P. — conceptualization, original draft; Rizal T., Ansye G.N.M. — literature review, methodology; Seilly Y.J. — literature review, review and editing; Windy M.V.W. — 

methodology, review and editing; Junita M.P. — methodology, original draft.

Aristo Rinaldi Pangestu1, Rizal Tumewah1, Ansye Grace Nancy Momole1, Windy Mariane Virenia Wariki1, Seilly Yunita Jehosua1, 
Junita Maja Pertiwi2
1Faculty of Medicine, Sam Ratulangi University, Manado, Indonesia
2Memory Clinic, Neurorestoration Clinic, Faculty of Medicine, Sam Ratulangi University, Manado, Indonesia

Поширеність і фактори ризику когнітивних порушень при есенціальному треморі: 
систематичний огляд та метааналіз

Резюме. Актуальність. Когнітивні порушення майже втри-

чі частіше спостерігаються в пацієнтів з есенціальним тре-

мором (ЕТ), ніж у загальній популяції. Проведено багато до-

сліджень щодо поширеності й факторів ризику когнітивних 

порушень при ЕТ, однак їх результати були суперечливими, 

що зумовлює необхідність метааналізу для отримання ста-
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тистично обґрунтованих висновків. Матеріали та методи. 
Відповідно до настанов PRISMA виконано систематичний 

пошук досліджень щодо факторів ризику когнітивних по-

рушень при ЕТ. У метааналіз були включені обсерваційні 

дослідження, у яких чітко визначено ЕТ із когнітивними по-

рушеннями й наведено відповідні дані. Дані проаналізовано 

для отримання загального розміру ефекту та 95% довірчого 

інтервалу (ДІ). Упередженість публікацій оцінювали за до-

помогою тесту Еггера. Результати. У ході систематично-

го пошуку було виявлено 2891 публікацію. До остаточного 

аналізу включено 6 досліджень. Когнітивні порушення ви-

явлено в 56,1 % пацієнтів з ЕТ. Когнітивні порушення при 

есенціальному треморі позитивно корелювали з віком (g Хе-

джеса = 0,47, ДІ: 0,24–0,70; p = 0,00) і тривалістю тремо-

ру (g Хеджеса = 0,44, ДІ: 0,06–0,82, p = 0,02). Встановлено 

зворотний зв’язок між тривалістю навчання й когнітивними 

порушеннями при ЕТ (g Хеджеса = –0,36; ДІ: від –0,68 до 

–0,04; p = 0,03). Висновки. Когнітивні порушення вражають 

понад половину пацієнтів з есенціальним тремором. Вищий 

рівень освіти є захисним фактором щодо розвитку когнітив-

них порушень при ЕТ, тоді як похилий вік і довша тривалість 

тремору збільшують ризик їх виникнення.

Ключові слова: есенціальний тремор; деменція; когнітивні 

порушення; фактор ризику; предиктор
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Крос-культурна адаптація та валідизація 
україномовної версії системи оцінки дистресу 

при цукровому діабеті 2-го типу

Резюме. Актуальність. Діабетичний дистрес (ДДС) характеризується емоційними реакціями на 

труднощі самоконтролю, усвідомленням ризиків довгострокових ускладнень, а також неспокоєм через 

інші супутні навантаження, страхи та хвилювання. Внутрішньо переміщені особи (ВПО), хворі на 

цукровий діабет (ЦД) 2-го типу, часто стикаються з багатьма проблемами — як фізичними, так і 

психологічними. Тривога, депресія та ДДС, що притаманні ВПО, прогнозують повільне одужання та 

збільшують ризик посттравматичного стресового розладу і смертності. Рання діагностика ДДС, роз-

гляд його як ключового фактора в управлінні діабетом і вчасне втручання можуть суттєво поліпшити 

глікемічний контроль і якість життя пацієнтів. У зв’язку з цим розробка ефективних інструментів для 

діагностики цієї проблеми є вкрай важливою. Метою дослідження було створення та крос-культурна 

адаптація україномовної версії системи оцінки дистресу при ЦД 2-го типу (The Type 2 Diabetes Distress 

Assessment System, T2-DDAS). Матеріали та методи. Це перехресне дослідження, у якому взяли участь 

пацієнти з ЦД 2-го типу (м. Львів і область, перша група, n = 32) і ВПО, хворі на ЦД 2-го типу (друга 

група, n = 32). Вік, стать, тривалість ЦД 2-го типу, індекс маси тіла (ІМТ), глікований гемоглобін 

(HbA1c) обстежених значуще не відрізнялися (р > 0,05). Лінгвістично валідована українська версія 

T2-DDAS була перекладена за допомогою методу прямого/зворотного перекладу. Опитувальник 

T2-DDAS складається з двох частин: «Інструмент оцінки дистресу при цукровому діабеті 2-го типу: 

визначення основного рівня дистресу» (8 запитань) та розширений розділ «Інструмент оцінки дистресу 

цукрового діабету 2-го типу: визначення джерел дистресу» (21 запитання). Вищий бал, отриманий за 

певне джерело, вказує на більший вплив ДДС. Оцінка відповіді на кожне питання ґрунтується на 5-баль-

ній шкалі Лайкерта (Likert scale). Середнє значення ≥ 2 вважається ознакою підвищеного рівня ДДС. 

Статистика: SPSS, IBM SPSS Statistics 20. Результати. T2-DDAS продемонстрував хорошу загальну 

надійність, а фактор «Діабетичний дистрес» показав високу внутрішню узгодженість (  Кронбаха = 

= 0,91), що свідчить про ефективне вимірювання діабетичного дистресу. Українська версія T2-DDAS 

продемонструвала високу внутрішню узгодженість зі значеннями  Кронбаха, які були подібні до значень  

Кронбаха в оригінальному T2-DDAS. Показники фактора «Діабетичний дистрес», отримані у пацієнтів 

з ЦД 2-го типу за допомогою української версії T2-DDAS, демонструють тісний зв’язок із балами, оці-

неними за допомогою англійської версії. Порівняльний аналіз показників фактора «Діабетичний дистрес» 

демонструє, що найбільш виражений рівень ДДС спостерігається серед ВПО, які страждають на ЦД 

2-го типу. Крім того, у цих пацієнтів статистично значущим є збільшення впливу таких факторів, як 

гіпоглікемія, довгострокове здоров’я, взаємодія з медичними працівниками, міжособистісні проблеми, 
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доступ до медичної допомоги і вимоги менеджменту, порівняно з даними, отриманими у другій групі. Ви-
сновки. Україномовна версія опитувальника T2-DDAS надає дійсні та надійні дані, які не відрізняються 

від результатів, отриманих за допомогою оригінальної версії T2-DDAS. Порівняльний аналіз показників 

фактора «Діабетичний дистрес» демонструє, що найбільш виражений рівень ДДС спостерігається серед 

ВПО, які страждають на ЦД 2-го типу. У ВПО, хворих на ЦД 2-го типу, статистично значущими є 

збільшення впливу таких факторів, як гіпоглікемія, довгострокове здоров’я, взаємодія з медичними пра-

цівниками, міжособистісні проблеми, доступ до медичної допомоги і вимоги менеджменту. Впровадження 

україномовної версії опитувальника T2-DDAS у закладах практичної охорони здоров’я дозволить отримати 

нову, потенційно більш точну систему оцінки діабетичного дистресу у хворих на ЦД 2-го типу. 

Ключові слова: цукровий діабет 2-го типу; діабетичний дистрес; внутрішньо переміщені особи; депре-

сивні розлади; системи оцінки дистресу при цукровому діабеті 2-го типу

Вступ
Вимоги до самоконтролю захворювання, які можуть 

охоплювати зміни способу життя та особливі підходи 

до лікування, часто створюють значний тягар для лю-

дей із цукровим діабетом (ЦД) [1, 2]. Цей тягар отримав 

назву емоційного розладу, пов’язаного з діабетом, або 

діабетичного дистресу (ДДС) [3]. Останній належить 

до різноманітних негативних емоцій, які виникають 

через тягар життя, пов’язаний із ЦД [4]. Згідно з оцін-

ками різних досліджень, у 30 % пацієнтів із ЦД спосте-

рігається ДДС [5, 6]. Дистрес при ЦД характеризується 

емоційними реакціями на труднощі самоконтролю, 

усвідомленням ризиків довгострокових ускладнень, 

а також неспокоєм через інші супутні навантаження, 

страхи та хвилювання [7, 8]. Це серйозний психологіч-

ний феномен, який негативно впливає на загальне са-

мопочуття людини, мотивацію дотримуватися терапії та 

прогноз життєвих результатів [9, 10].

Актуальні статистичні дані щодо внутрішньо пе-

реміщених осіб (ВПО) на міжнародному рівні демон-

струють чіткий зв’язок цього феномена із затяжними 

збройними конфліктами. Значна частка ВПО зосеред-

жена саме в регіонах, охоплених військовими діями. 

Зокрема, повідомляється, що найбільша кількість ВПО 

походить із країн, які переживають тривалий стан війни 

[11, 12]. У науковій літературі надто часто ігнорується 

те, що ВПО, які стикаються з багатьма як фізичними, 

так і психологічними проблемами, часто використову-

ють як «зброю війни» [13, 14]. Зокрема, повідомляєть-

ся, що понад 20 % вимушено переміщених українців 

страждають на серцево-судинні захворювання (ССЗ), а 

кожен двадцятий — на ЦД [15, 16]. Крім того, разом із 

додатковим стресовим фактором, викликаним панде-

мією COVID-19, російське вторгнення в Україну при-

звело до сплеску розладів психічного здоров’я, а саме 

порушення сну, тривоги, депресії, ДДС та посттравма-

тичного стресового розладу [14]. ДДС є досить поши-

реним явищем серед пацієнтів, які страждають на ЦД. 

Згідно з даними численних досліджень, його частота ва-

ріюється від 20 до 48 % серед хворих на ЦД 1-го або 2-го 

типу [5, 11]. За доступною інформацією, наявність ДДС 

у закладах первинної медичної допомоги коливається в 

межах від 19 до 35 %. Одночасно в установах вторинно-

го та третинного рівня охорони здоров’я ці показники 

змінюються від 8,8 до 43 %. Така значна варіативність 

є свідченням впливу рівня надання медичних послуг і 

специфіки контингенту пацієнтів на масштаби поши-

рення дистресу при ЦД [17].

Підвищений ДДС тісно пов’язаний із погіршенням 

самоконтролю та зростанням рівня глікованого гемо-

глобіну (HbA1c) у пацієнтів із ЦД як 1-го, так і 2-го типу 

[18]. Це, у свою чергу, збільшує ризик розвитку усклад-

нень, викликаних тривалою гіперглікемією. Крім того, 

декомпенсований стан може призвести до «вигоран-

ня» — стану емоційного пригнічення та виснаження, 

який може перешкоджати досягненню оптимального 

глікемічного контролю у людей із ЦД 2-го типу [19]. 

Важливим є те, що зменшення проявів ДДС не лише 

позитивно впливає на самодопомогу, але й підвищує 

прихильність до лікування та поліпшує глікемічний 

контроль [20]. Психосоціальні фактори ризику ДДС 

значною мірою пов’язані з загрозою розвитку ССЗ, 

кардіальної автономної нейропатії у хворих на ЦД 2-го 

типу [19, 21]. Ці висновки підкреслюють важливість 

інтеграції психосоціальної підтримки в індивідуальні 

стратегії лікування для зниження серцево-судинних 

ризиків у пацієнтів з ЦД 2-го типу [19]. 

Рання діагностика ДДС, його врахування як клю-

чового фактора в управлінні діабетом і вчасне втручан-

ня можуть суттєво поліпшити глікемічний контроль і 

якість життя пацієнтів [20, 22]. У зв’язку з цим розробка 

ефективних інструментів для діагностики цієї пробле-

ми є вкрай важливою. З метою оцінки ДДС розробле-

но низку заходів, включно зі шкалою ATT39 [23, 24], 

шкалою проблемних зон при діабеті (Problem Areas in 

Diabetes, PAID scale) [25], переглянутим опитувальни-

ком щодо стресу при діабеті (Revised Questionnaire for 

Stress in Diabetes, QSD-R) [26], шкалою дистресу при 

діабеті I типу (Type I Diabetes Distress Scale, T1-DDS), 

переглянутою шкалою якості життя при діабеті, під-

шкалою «Тягар та обмеження — щоденні клопоти», 

підшкалою «Самопочуття при діабеті» опитувальни-

ка 28 (Diabetes-specific Quality of Life Scale-Revised 

(DSQoLs-R) ‘Burden and Restrictions-Daily Hassles’ sub-

scale, Well-being Questionnaire 28, W-BQ 28), підшкалою 

«Емоційні уявлення» переглянутого опитувальника 

сприйняття хвороби (Illness Perceptions Questionnaire-

Revised (IPQ-R) ‘Emotional Representations’ sub-scale) 

[27] і шкалою дистресу при діабеті (Diabetes Distress 

Scale, DDS-17) [23].

Шкала проблемних зон при ЦД та T1-DDS здебіль-

шого розроблена для стандартного використання у до-
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рослих з ЦД 1-го типу, тоді як DDS-17 призначена для 

пацієнтів із ЦД 2-го типу. Усі ці опитувальники визна-

чають загальний рівень ДДС, проте T1-DDS і DDS-17 

також дозволяють оцінити показники за окремими 

підкатегоріями, які відображають специфічні аспекти 

дистресу, характерні для кожної відповідної групи па-

цієнтів. Ці шкали досить успішно охоплюють багато 

аспектів ДДС і можуть слугувати корисною основою 

для виявлення потенційних зон страждання, визна-

чення рівня тяжкості ДДС та сприяння конструктивній 

взаємодії між пацієнтом і лікарем [28]. Водночас існує 

думка, що доступні на сьогодні показники недостатньо 

валідні за змістом і не забезпечують комплексного ро-

зуміння цього явища [27, 29]. Це може бути частково 

пов’язано з контекстуальним характером ДДС, який 

залежить від таких чинників, як вікова група, культур-

не середовище, тип діабету та спосіб лікування [8]. На-

приклад, дорослі з ЦД 2-го типу, які контролюють свій 

стан за допомогою інсуліну, часто стикаються з ДДС, 

пов’язаним із ризиком гіпоглікемії та почуттям без-

силля. Проте ці аспекти знайшли відображення лише в 

інструменті T1-DDS, а не в ширшій шкалі DDS-17 [8].

Система оцінки дистресу при ЦД 2-го типу (The 

Type 2 Diabetes Distress Assessment System, T2-DDAS) — 

це єдиний спеціалізований інструмент оцінки ДДС, 

який був валідований та стандартизований виключ-

но для дорослих пацієнтів з ЦД 2-го типу. T2-DDAS, 

створена та валідована для західних популяцій, надає 

можливість комплексно оцінити як базовий емоційний 

дистрес, пов’язаний із ЦД 2-го типу, так і фактори, що 

його спричиняють [28]. T2-DDAS дозволяє провести 

оцінку стану пацієнта під час лікування діабету, а саме 

занепокоєння щодо контролю глікемії, прихильності до 

лікування, довгострокових ускладнень та психосоціаль-

ного впливу захворювання [23, 30]. Обстеження паці-

єнтів з ЦД 2-го типу західної цивілізації за допомогою 

T2-DDAS показало високу психометричну надійність 

[23, 28]. Незважаючи на успішну валідацію для захід-

ної аудиторії, цей інструмент може бути недостатньо 

ефективним у відображенні ДДС серед представників 

інших культурно різноманітних груп. Однак адаптація 

T2-DDAS для використання у культурно відмінних ре-

гіонах, зокрема в Україні, поки що залишається неви-

вченою. Ми припускаємо, що адаптація T2-DDAS до 

українського соціокультурного контексту дозволить 

більш точно оцінити ДДС у хворих на ЦД 2-го типу, зва-

жаючи на унікальні обставини та переживання в умовах 

воєнних дій.

Метою дослідження було створення та крос-

культурна адаптація україномовної версії системи оцін-

ки дистресу при ЦД 2-го типу.

Матеріали та методи
Перехресне дослідження здійснено на кафедрі ен-

докринології Державного некомерційного підприєм-

ства «Львівський національний медичний університет 

ім. Данила Галицького», що розташована на базі полі-

клінічного відділення філії «Центр ендокринологічного 

здоров ’я» КНП ЛОР «Львівський обласний клінічний 

діагностичний центр», з дотриманням етичних норм та 

принципів Гельсінської декларації Всесвітньої медич-

ної асоціації, переглянутої 2013 року, про проведення 

наукових медичних досліджень за участю людини. Усі 

пацієнти перед проведенням обстеження підписали до-

бровільну інформовану згоду, схвалену комісією з пи-

тань етики наукових досліджень, експериментальних 

розробок і наукових творів Львівського національного 

медичного університету ім. Данила Галицького (прото-

кол № 7 від 26 червня 2023 року). 

Обстежено дві групи, серед них пацієнти з ЦД 2-го 

типу, які постійно проживають у м. Львові та облас-

ті (перша група, n = 32), і хворі на ЦД 2-го типу, які 

отримали статус ВПО після початку повномасштабного 

вторгнення РФ (друга група, n = 32) (табл. 1). Діагноз 

ЦД 2-го типу встановлювали згідно з [31]. Усі учасники 

дослідження були двомовними (українська була рідною 

мовою) та володіли англійською.

Критерії включення: ЦД 2-го типу у стані компенса-

ції; вік 40–60 років; вільне володіння англійською мо-

вою. Критерії виключення: ЦД 1-го типу; діабетичний 

кетоацидоз; вторинний ЦД; ІМТ > 40 кг/м2; діабетична 

проліферативна ретинопатія; діабетична хронічна хво-

роба нирок IV і V ст.; діабетична стопа; важкі супутні 

захворювання; вагітність; психічні розлади та стани, що 

перешкоджають розумінню анкет.

Було проведено аналіз медичних історій, а також 

вивчено звички паління, споживання алкоголю та 

рівень фізичної активності. Вимірювали антропоме-

тричні, клінічні та метаболічні параметри. Діагноз діа-

бетичної хронічної хвороби нирок ґрунтувався на на-

явності мікро- та макроальбумінурії та/або зниженої 

швидкості клубочкової фільтрації (< 60 мл/хв/1,73 м2). 

Діагностика діабетичної ретинопатії базувалася на 

розширеному та комплексному огляді офтальмолога. 

Захворювання периферичних судин оцінювали за клі-

нічними критеріями, а коронарні та/або церебровас-

кулярні події — за анамнезом і даними амбулаторних 

карток. Неврологічне обстеження проводилося шляхом 

оцінки неврологічних симптомів і ознак за допомогою 

Michigan Neuropathy Screening Instrument Questionnaire 

(MNSI-Q) і Michigan Diabetic Neuropathy Score (MDNS) 

[32, 33]. Вегетативну функцію вимірювали за допомо-

гою зміни частоти серцевих скорочень під час глибо-

кого вдиху, співвідношення 30 : 15 і проби Вальсальви, 

ортостатичної проби та короткочасної варіабельності 

ритму серця [34]. Учасники дослідження заповню-

вали україномовну версію опитувальника «Компо-

зитна оцінка вегетативних симптомів 31» (Composite 

Autonomic Symptom Score, COMPASS 31) [35].

Опитувальник T2-DDAS складається з двох осно-

вних частин, які можна використовувати незалежно або 

залежно від конкретних клінічних або дослідницьких 

потреб: «Інструмент оцінки дистресу при цукровому 

діабеті 2-го типу: визначення основного рівня дистресу 

(Type 2 Diabetes Distress Assessment Tool: Identifying the 

Core Level of Distress, T2DDAT-CORE)» (вісім запитань) 

та розширений розділ «Інструмент оцінки дистресу цу-

крового діабету 2-го типу: визначення джерел дистресу 
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(Type 2 Diabetes Distress Assessment Tool: Identifying the 

Sources of Distress (T2DDAT-SOURCES)» (21 запитан-

ня). Перша частина (Diabetes Distress CORE) оцінює 

інтенсивність ключових проявів ДДС, про які повідо-

мляє пацієнт. Чим вищий бал у цьому розділі, тим силь-

ніше виражений ДДС. Друга частина (Diabetes Distress 

SOURCE) більш детально аналізує джерела ДДС у до-

рослих пацієнтів із ЦД 2-го типу. Ці джерела поділені 

на сім підшкал, що охоплюють різні аспекти життя 

пацієнта з ЦД 2-го типу: «Гіпоглікемія» (три пункти), 

«Довгострокове здоров’я» (три пункти), «Взаємодія 

з медичними працівниками» (три пункти), «Міжосо-

бистісні проблеми» (три пункти), «Сором/стигма» (три 

пункти), «Доступ до медичної допомоги» (три пункти) 

та «Управлінські вимоги, пов’язані зі щоденним конт-

ролем діабету» (вимоги менеджменту) (три пункти). 

Кожна підшкала висвітлює конкретний бік життя па-

цієнта з ЦД 2-го типу, який може сприяти підвищенню 

рівня ДДС. Вищий бал, отриманий за певне джерело, 

вказує на більший вплив ДДС. Оцінка відповіді на кож-

не питання ґрунтується на 5-бальній шкалі Лайкерта 

(Likert scale), де 1 — відсутність проблеми, 2 — незначна 

проблема, 3 — помірна проблема, 4 — серйозна про-

блема і 5 — дуже серйозна проблема. Опитування вра-

ховує суб’єктивні відчуття пацієнта за останній місяць. 

Більш високий бал відповіді вказує на більший рівень 

дистресу при діабеті. Середнє значення ≥ 2 вважається 

ознакою підвищеного рівня ДДС як у розділі CORE, так 

і в SOURCE. У свою чергу, середній бал < 2 свідчить 

про відсутність клінічно значущого рівня діабетичного 

дистресу. Детальна інформація описана в оригінальній 

версії T2-DDAS [23, 28].

Англомовні опитувальники T2-DDAS було пере-

кладено українською [36]. Усі перекладені пункти T2-

DDAS спочатку обговорювалися двома незалежними 

перекладачами для обох мов, а потім перекладалися 

англійською двомовними перекладачами, які не знали 

оригіналу T2-DDAS. Згодом перекладачі та дослідники 

обговорили суперечливі запитання, щоб створити вер-

сію T2-DDAS, яка б найбільше підходила для культур-

ного середовища України. Також зважали на пропозиції 

пацієнтів щодо запитань опитувальника. З огляду на всі 

зауваження та коментарі було створено остаточну, адап-

товану україномовну версію T2-DDAS [36].

Були проведені напівструктуровані інтерв’ю три-

валістю 40–60 хв з метою вивчення життєвого досвіду 

пацієнтів із ЦД 2-го типу. Метою цих інтерв’ю було 

з’ясування особистого досвіду життя з ЦД 2-го типу, а 

також вивчення їхніх поглядів на здатність контролю-

вати діабет. Крім того, було досліджено, як ці погляди 

пов’язані з загальним станом здоров’я та якістю життя. 

Кожен із респондентів двічі заповнив опитувальник 

T2-DDAS, спершу українською, а потім англійською 

мовами. Порядок заповнення анкети був рандомі-

зований у поліклінічному відділенні філії «Центр ен-

докринологічного здоров ’я» КНП ЛОР «Львівський 

обласний клінічний діагностичний центр». Щоб оці-

нити відтворюваність, ті ж самі учасники заповнили 

T2-DDAS з інтервалом у 4 ± 1 тиждень. Показники > 2 

вважали порушеними [23]. Для оцінки нормальності 

розподілу даних використовували критерій Колмого-

рова — Смірнова (Kolmogorov — Smirnov test). Переві-

рили вікові відмінності між пацієнтами з ЦД 2-го типу 

обох груп за допомогою t-критерію Стьюдента 

(Student’s t-test). Для оцінки надійності української 

версії T2-DDAS провели порівняння отриманих резуль-

татів української версії T2-DDAS з відповідними в ори-

гінальній версії. З цією метою використали визначен-

ня коефіцієнта кореляції Пірсона (Pearson’s correlation 

coefficient, PCC) для нормально розподілених балів 

і коефіцієнта кореляції рангу Спірмена (Spearman’s 

rank correlation) для ненормально розподілених балів. 

З метою визначення внутрішньої узгодженості кожно-

го набору запитань для україномовної та оригінальної 

версій T2-DDAS розрахували -коефіцієнт Кронба-

ха (Cronbach’s alpha coefficient). Вважається, що зна-

чення -коефіцієнта Кронбаха 0,7 або вище вказує на 

прийнятно тісний зв’язок між запитаннями в межах 

їх певного набору для конкретного домену, а отже, на 

достатню їх надійність [28]. З метою порівняння отри-

маних даних оригінальної та україномовної версій 

опитувальника T2-DDAS між пацієнтами та здорови-

ми учасниками провели дисперсійний аналіз повтор-

них вимірювань (repeated measures analysis of variance, 

RANOVA), де мова («американська англійська» або 

«українська») була внутрішньосуб’єктним чинником, 

а група («пацієнти з ЦД 2-го типу» або «здорові учас-

ники») — міжсуб’єктним фактором. Для аналізу даних 

використовувалась статистична програма (SPSS, IBM 

SPSS Statistics 20). Дані виражені як середнє ± стандарт-

не відхилення. Статистична значущість припускалася 

для значень р < 0,05.

Результати
Характеристику обстежених груп наведено у табл. 1.

Як видно із результатів, наведених у табл. 1, вік, 

стать, тривалість ЦД 2-го типу, показники ІМТ і HbA1c 

в обстежених групах статистично значуще не відрізня-

лися (р > 0,05). 

У табл. 2 подано особливості показників ДДС ан-

гломовної й україномовної версій T2-DDAS у хворих 

на ЦД 2-го типу.

Порівняльний аналіз показників фактора «Діабе-

тичний дистрес» демонструє, що найбільш виражений 

рівень ДДС спостерігається серед ВПО, які страждають 

на ЦД 2-го типу. Крім того, у цих пацієнтів статистично 

значним є збільшення впливу таких факторів, як гіпо-

глікемія, довгострокове здоров’я, взаємодія з медични-

ми працівниками, міжособистісні проблеми, доступ до 

медичної допомоги і вимоги менеджменту, порівняно з 

даними, отриманими у другій групі (табл. 2).

Інструмент T2-DDAS продемонстрував хорошу за-

гальну надійність, а фактор «Діабетичний дистрес» 

показав високу внутрішню узгодженість (  Кронба-

ха = 0,91), що свідчить про ефективне вимірювання 

діабетичного дистресу. Україномовна версія T2-DDAS 

продемонструвала високу внутрішню узгодженість зі 

значеннями α Кронбаха, які були подібні до значень 
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Таблиця 1. Загальна характеристика обстежених груп

Параметри
ЦД 2-го типу 

1-ша група (n = 32)

ВПО з ЦД 2-го типу 

2-га група (n = 32)
р

Вік, років 54,63 ± 4,55 55,81 ± 4,16 р > 0,05

Стать, ж/ч 16/16 16/16 р > 0,05

ІМТ, кг/м2 28,80 ± 2,65 29,20 ± 2,72 р > 0,05

ЦД, років 4,06 ± 0,80 4,16 ± 0,85 р > 0,05

HbA1c, % 7,52 ± 1,57 7,68 ± 1,80 р > 0,05

Примітка: p — вірогідна різниця між 1-ю і 2-ю групами.

Таблиця 2. Особливості показників діабетичного дистресу англомовної 
й україномовної версій T2-DDAS у хворих на ЦД 2-го типу

Параметри Версія
ЦД 2-го типу 

1-ша група (n = 32)

ВПО з ЦД 2-го типу 

2-га група (n = 32)
р

Diabetes distress Англійська 2,29 ± 0,58 3,44 ± 0,41 р < 0,001

Діабетичний дистрес Українська 2,31 ± 0,55 3,41 ± 0,42 р < 0,001

Hypoglycemia Англійська 2,03 ± 0,79 2,65 ± 0,87 р < 0,01

Гіпоглікемія Українська 2,01 ± 0,77 2,64 ± 0,87 р < 0,01

Long term health Англійська 2,53 ± 0,59 3,67 ± 0,66 р < 0,001

Довгострокове здоров’я Українська 2,51 ± 0,61 3,65 ± 0,68 р < 0,001

Healthcare provider Англійська 2,44 ± 0,89 3,17 ± 0,80 р < 0,01

Взаємодія з медичними праців-
никами

Українська 2,41 ± 0,88 3,14 ± 0,82 р < 0,01

Interpersonal issues Англійська 2,43 ± 0,88 3,38 ± 0,99 р < 0,001

Міжособистісні проблеми Українська 2,41 ± 0,86 3,34 ± 1,00 р < 0,001

Shame/stigma Англійська 2,17 ± 0,79 2,38 ± 0,83 р > 0,05

Сором/стигма Українська 2,13 ± 0,82 2,34 ± 0,85 р > 0,05

Healthcare access Англійська 2,09 ± 0,86 3,26 ± 0,79 р < 0,001

Доступ до медичної допомоги Українська 2,06 ± 0,82 3,22 ± 0,78 р < 0,001

Management demands Англійська 2,63 ± 0,89 3,44 ± 0,92 р < 0,001

Вимоги менеджменту Українська 2,58 ± 0,90 3,43 ± 0,90 р < 0,001

Примітка: p — вірогідна різниця між 1-ю і 2-ю групами.

 Кронбаха в оригінальному T2-DDAS. Показники 

фактора «Діабетичний дистрес», отримані у пацієнтів 

і в контрольній групі за допомогою україномовної вер-

сії T2-DDAS, демонструють тісний зв’язок із балами, 

оціненими за допомогою оригінальної версії (табл. 2). 

Коефіцієнти  Кронбаха для таких факторів, як гіпоглі-

кемія, довгострокове здоров’я, взаємодія з медичними 

працівниками, міжособистісні проблеми і доступ до 

медичної допомоги, а також для опитувальника в ціло-

му були навіть дещо вищими за відповідні коефіцієнти 

оригінальної версії. Ці фактори показали прийнятну 

або сильну внутрішню узгодженість (  = 0,67–0,89), що 

вказує на те, що вони є надійними та вірогідними по-

казниками відповідних конструктів діабетичного дис-

тресу [37, 38]. Фактор гіпоглікемії, хоча і демонструє 

сильні зв’язки (0,77–0,86), має нижчий коефіцієнт 

 Кронбаха (0,64), хоча і близький до показників оригі-

нального інструменту. Відомо, що значення  < 0,7 вка-

зує на можливість доопрацювання, такі значення не є 

рідкістю у психологічних шкалах і можуть відображати 

унікальні характеристики конструкта, що вимірюється 

в цій популяції. Крім того, деякі дослідження вважають 

прийнятним значення коефіцієнта  Кронбаха ≤ 0,5, 

стверджуючи при цьому, що вищі значення посилюють 

внутрішню узгодженість шкали [30, 39]. Таким чином, 

внутрішня узгодженість кожного набору запитань укра-

їнською мовою є високою та демонструє таку ж надій-

ність запитань, як і в оригінальному варіанті T2-DDAS.

Обговорення
Результати дослідження дозволяють стверджувати, 

що україномовна версія опитувальника T2-DDAS на-

дає дійсні та надійні дані, які не відрізняються від ре-

зультатів, отриманих за допомогою оригінальної версії 

T2-DDAS. Крім того, надійність україномовної версії 

не відрізняється від аналогічної, продемонстрованої в 

різних дослідженнях із використанням оригінальної 

версії T2-DDAS. Зокрема, оригінальна версія T2-DDAS 
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англійською мовою використовувалась у низці дослі-

джень і виявилася надійним та практичним інструмен-

том оцінки ДДС у хворих на ЦД 2-го типу [39]. Щоб 

полегшити використання опитувальника T2-DDAS у 

неангломовних країнах, оригінальну версію T2-DDAS 

було перекладено іншими мовами [40, 41]. Однак ва-

лідована україномовна версія T2-DDAS відсутня, хоча 

вона потрібна для більш стандартизованої клінічної 

оцінки пацієнтів із діабетичним дистресом. Валідовані 

переклади T2-DDAS сприяють клінічному і науковому 

обміну та співпраці між дослідницькими групами в різ-

них лабораторіях і різних країнах. 

Поняття «дистрес» було введено півстоліття тому 

як «безперервний негативний емоційний стан у відпо-

відь на стресові ситуації», і еволюція ДДС досить тісно 

пов’язана з цим початковим визначенням [23]. Одним 

із перших визначень ДДС було «негативний емоційний 

або афективний досвід, пов’язаний з труднощами жит-

тя з діабетом» [42]. Інші автори охарактеризували ДДС 

як «часто прихований емоційний тягар і занепокоєн-

ня, які є частиною спектра переживань при управлінні 

хронічним, складним захворюванням, як-от діабет» [8] 

та «особливі емоційні проблеми у спектрі переживань 

пацієнтів, які живуть з прогресуючим і хронічним за-

хворюванням» [43]. W. Polonsky et al. (2022) розширили 

ці визначення, з’ясувавши специфічні емоційні пере-

живання, про які повідомляють багато людей, що жи-

вуть з діабетом, включно з відчуттям пригніченості та 

поразки, відчуттям неминучої загибелі, а також почут-

тям гніву, розчарування, страху, провини і сорому [23].

Діабетичний дистрес безпосередньо асоціюється з 

погіршенням глікемічного контролю, недотриманням 

лікувальних рекомендацій, незбалансованим харчуван-

ням і зниженням фізичної активності, що підкреслює 

його важливе клінічне значення [41, 44]. Діабетичний 

дистрес заслуговує на особливу увагу через негатив-

ний вплив на психологічний стан пацієнтів і можливі 

ускладнення для фізичного здоров’я. Психосоціальні 

та поведінкові фактори ризику часто співіснують у па-

цієнтів з ЦД 2-го типу [19]. Повідомляється, що депре-

сивні розлади у хворих на ЦД можуть зустрічатися втри-

чі частіше, ніж у загальній популяції [45]. Депресивні 

стани та ДДС часто асоціюються з діабетом і можуть 

суттєво впливати на стан здоров’я пацієнта. Симптоми 

ДДС подібні до симптомів депресивного розладу, проте 

вони недостатньо виражені, щоб відповідати діагнос-

тичним критеріям депресивних станів [46]. Пацієнти з 

ЦД можуть проявляти симптоми поразки, заперечен-

ня, страху, ізоляції, фрустрації та слабкої мотивації [24]. 

Діабетичний дистрес можна відрізнити від клінічної де-

пресії за її зв’язком з лікуванням захворювання, зокре-

ма контролем глікемії [24]. Отже, необхідно пам’ятати 

про часту коморбідність діабету, ДДС та депресії; діа-

гностувати й лікувати ці стани в рамках уніфікованого 

протоколу, використовуючи мультидисциплінарний 

командний підхід [47].

Американська діабетична асоціація (American 

Diabetes Association, ADA) рекомендує лікарям оціню-

вати можливість виникнення дистресу, пов’язаного з 

діабетом, особливо у пацієнтів з ЦД 2-го типу, які не 

досягли цільового рівня глікемії, хоча отримували адек-

ватну терапію, і мають хронічні ускладнення, пов’язані 

з ЦД 2-го типу [1]. У дослідженні L. Fisher et al. (2024) 

проаналізовано дані шести масштабних робіт з вико-

ристанням п’яти основних критеріїв для діагностики 

діабетичного дистресу. Результати показали, що через 

значну поширеність ДДС його не слід розглядати як 

«супутню хворобу», «ускладнення» діабету або «стан» 

психічного здоров’я чи розладу. Ми цілком погоджує-

мося з висновками авторів, що оцінка ДДС має: стати 

обов’язковим елементом комплексного підходу до лі-

кування ЦД 2-го типу; здійснюватися регулярно із за-

стосуванням всебічних, а не скорочених скринінгових 

методик; проводитися безпосередньо лікарями-діа-

бетологами, а не виключно фахівцями з поведінкових 

розладів чи психотерапевтами [48]. 

У січні 2025 року Комітет з професійної практики 

Американської діабетичної асоціації (American Diabetes 

Association, ADA) провів оновлення рекомендацій у 

межах документа «Стандарти медичної допомоги при 

діабеті — 2025» (Standards of Care in Diabetes — 2025). 

Особливу увагу приділили розділу 5.45 «Психосоціальна 

допомога», який був переглянутий для деталізації осно-

вних психосоціальних аспектів, що потребують оцінки 

медичними працівниками. Серед них виділено дистрес, 

депресію, тривогу, страх гіпоглікемії та порушення хар-

чової поведінки. Також оновлено рекомендацію 5.48 

«Діабетичний дистрес», де тепер акцент зроблений на 

необхідності щонайменше щорічного скринінгу цього 

стану у пацієнтів із діабетом, їх доглядальників та чле-

нів сім’ї [49].

Отже, сучасні настанови з лікування ЦД 2-го типу 

все більше підкреслюють важливість подолання ДДС, 

але водночас виникає потреба в розробці інструментів 

оцінки, які були б більш сучасними, комплексними та 

чутливими до культурного контексту. Такі інструменти 

повинні забезпечувати корисні дані як для досліджень, 

так і для клінічної практики. Культурні особливості 

значно впливають на те, як пацієнти розуміють захво-

рювання, виражають емоційні переживання та взаємо-

діють з лікарями. Це, у свою чергу, може впливати на 

реакцію хворих на стандартизовані методики оцінки 

[50, 51].

DDS-17 — це один із широко застосовуваних стан-

дартизованих методів оцінки діабетичного дистресу 

[23]. Цей інструмент складається з 17 тверджень, які 

містять інформацію щодо потенційних проблем у па-

цієнтів з ЦД 2-го типу, які можуть викликати ДДС, і 

охоплює чотири емоційні субшкали діабетичного ди-

стресу [28]. Однак за останні роки, що минули з момен-

ту першої розробки DDS-17, лікування ЦД 2-го типу 

кардинально змінилося: з’явилося багато нових при-

строїв і схем лікування, а також змінилися методи на-

дання медичної допомоги [23, 52]. Крім того, розуміння 

перешкод, з якими стикаються пацієнти з ЦД 2-го типу, 

також змінилося. Зокрема, DDS-17 не містить жодно-

го пункту, що стосується критично важливих причин 

розвитку ДДС, а саме проблем з доступом до медичної 
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допомоги або інших соціальних детермінант здоров’я, 

сорому та стигми, а також занепокоєння з приводу гі-

поглікемії [8].

T2-DDAS є унікальним інструментом, спеціально 

розробленим для оцінки ДДС у дорослих пацієнтів із 

ЦД 2-го типу. Вона вирізняється тим, що є єдиним за-

собом, який був ретельно валідований та стандартизо-

ваний. Розроблена для західних популяцій T2-DDAS 

дозволяє всебічно вивчати як основний емоційний 

ди стрес, пов’язаний з ЦД 2-го типу, так і фактори, які 

його викликають [28, 48].

У результаті проведених нами досліджень встанов-

лено, що українська версія опитувальника T2-DDAS є 

надійною, внутрішньо узгодженою та забезпечує ре-

зультати, ідентичні оригінальній версії англійською 

мовою. Україномовна версія опитувальника T2-DDAS 

зарекомендувала себе як ефективний інструмент для 

оцінки діабетичного дистресу серед пацієнтів із ЦД 

2-го типу. T2-DDAS пропонує клініцистам перевірений 

метод виявлення пацієнтів із ризиком недостатнього 

глікемічного контролю, недотримання терапевтичних 

рекомендацій та виникнення психологічних проблем. 

Це сприяє більш ефективному використанню механіз-

мів подолання стресу та підвищенню прихильності до 

лікування. Інтеграція T2-DDAS у протоколи регуляр-

ного моніторингу та цифрові медичні системи дозволяє 

клініцистам відстежувати рівень дистресу в довгостро-

ковій перспективі та забезпечує цілісний і проактивний 

підхід до управління діабетом [30]. Як і всі підтверджені 

версії T2-DDAS, валідована україномовна версія також 

може служити клінічно корисним інструментом скри-

нінгу, який надасть можливість визначити необхідність 

подальшого спеціалізованого тестування. Однак необ-

хідно зауважити, що позитивні результати T2-DDAS 

потребують подальшого, поглибленого діагностичного 

обстеження. 

У майбутніх дослідженнях слід зосередитися на 

лінгвістичній адаптації та охопленні ширшої ауди-

торії, щоб підвищити узагальнюваність результатів, 

поліпшити внутрішню узгодженість та факторну 

структуру T2-DDAS, а також сприяти розробці пси-

хологічних втручань, орієнтованих на конкретні по-

треби пацієнтів.

Висновки
Україномовна версія опитувальника T2-DDAS є на-

дійною, внутрішньо узгодженою та забезпечує діагнос-

тичну інформативність, ідентичну оригінальній версії 

англійською мовою.

Порівняльний аналіз показників фактора «Діабе-

тичний дистрес» демонструє, що найбільш виражений 

рівень ДДС спостерігається серед ВПО, які страждають 

на ЦД 2-го типу.

У внутрішньо переміщених осіб, хворих на цукро-

вий діабет 2-го типу, статистично значущим є збільшен-

ня впливу таких факторів, як гіпоглікемія, довгостроко-

ве здоров’я, взаємодія з медичними працівниками, між-

особистісні проблеми, доступ до медичної допомоги і 

вимоги менеджменту.

Результати дослідження вказують на те, що украї-

номовна версія опитувальника T2-DDAS є ефективним 

засобом для оцінки діабетичного стресу у пацієнтів з 

цукровим діабетом 2-го типу. Цей підхід дозволяє ви-

окремити основний емоційний досвід, пов’язаний із 

ЦД 2-го типу, та первинні джерела, використовуючи 

відповідні інструменти для кожної категорії.

Україномовна версія опитувальника T2-DDAS дає 

змогу більш точно оцінити повсякденний досвід паці-

єнтів із ЦД 2-го типу, що має потенціал для застосуван-

ня у клінічній практиці та наукових дослідженнях.

Впровадження україномовної версії опитувальни-

ка T2-DDAS у заклади практичної охорони здоров’я 

дозволить отримати нову, потенційно точнішу систе-

му оцінки діабетичного дистресу у хворих на ЦД 2-го 

типу. 
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Cross-cultural adaptation and validation of the Ukrainian version 
of the Type 2 Diabetes Distress Assessment System

Abstract. Background. Diabetic distress (DD) is characterized 

by emotional reactions to difficulties in self-control, awareness 

of the risks of long-term complications, and anxiety due to other 

concomitant stresses, fears, and worries. Internally displaced peo-

ple (IDP) with type 2 diabetes mellitus (T2DM) often face many 

problems, both physical and psychological. Anxiety, depression, 

and DD, which are common among IDP, predict slow recovery 

and increase the risk of post-traumatic stress disorder and mor-
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tality. Early diagnosis of DD, its consideration as a key factor in 

diabetes management and timely intervention can significantly 

improve glycemic control and quality of life. In this regard, the 

development of effective tools for diagnosing this problem is ex-

tremely important. The purpose was the creation and cross-cul-

tural adaptation of the Ukrainian version of the Type 2 Diabetes 

Distress Assessment System (T2-DDAS). Materials and me-
thods. This is a cross-sectional study involving patients with 

T2DM (Lviv and region, group 1, n = 32) and IDP with T2DM 

(group 2, n = 32). Age, gender, duration of T2DM, body mass 

index, HbA1c did not differ significantly (p > 0.05). The linguisti-

cally validated Ukrainian version of the T2-DDAS was translated 

using the forward/backward translation method. The T2-DDAS 

consists of two parts: Type 2 Diabetes Distress Assessment Tool: 

Identifying the Core Level of Distress (8 questions) and an extend-

ed section Type 2 Diabetes Distress Assessment Tool: Identifying 

the Sources of Distress (21 questions). A higher score for a par-

ticular source indicates a greater impact of DD. The score for each 

question is based on a 5-point Likert scale. A mean value of ≥ 2 

is considered a sign of an increased level of DD. Statistics: SPSS, 

IBM SPSS Statistics 20. Results. The T2-DDAS demonstrated 

good overall reliability, and the Diabetic Distress factor showed 

high internal consistency (Cronbach’s  = 0.91), indicating that it 

effectively measures diabetic distress. The Ukrainian version of the 

T2-DDAS had high internal consistency with Cronbach’s  values 

that were similar to those of the original T2-DDAS. The scores 

of the Diabetic Distress factor obtained in patients and controls 

using the Ukrainian version of the T2-DDAS demonstrate a close 

relationship with the scores for the English version. Comparative 

analysis of the Diabetic Di stress factor scores demonstrates that 

the most pronounced level of DD is observed among IDP with 

T2DM. In addition, these patients have a statistically significant 

increase in factors such as hypoglycemia, long-term health, inter-

actions with healthcare providers, interpersonal issues, healthcare 

access, and management demands compared to the data obtained 

in the second group. Conclusions. The Ukrainian version of the 

T2-DDAS questionnaire provides valid and reliable data that do 

not differ from the results obtained with the original version of the 

T2-DDAS. Comparative analysis of the Diabetic Distress factor 

indicators shows that the most pronounced level of DD is observed 

among IDP with type 2 diabetes. In IDP with T2DM, there is a sta-

tistically significant increase in factors such as hypoglycemia, long-

term health, interactions with healthcare providers, interpersonal 

issues, healthcare access, and management demands. The introduc-

tion of the Ukrainian version of the T2-DDAS questionnaire into 

practical health care facilities will provide a new, potentially more 

accurate system for assessing DD in patients with type 2 diabetes.

Keywords: type 2 diabetes mellitus; diabetic distress; internally 

displaced people; depressive disorders; Type 2 Diabetes Distress As-

sessment System
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Досвід лікування спастичності у дітей з органічними 
ураженнями центральної нервової системи

Резюме. Актуальність. Спастичність є одним із найпоширеніших проявів порушення тонусу м’язів у 

дітей із неврологічними розладами, зокрема при дитячому церебральному паралічі. Кількість цих інвалі-

дизуючих захворювань зростає з кожним роком. Реабілітація направлена на зменшення ступеня рухових 

порушень, підвищення функціональної активності дитини, зменшення больових відчуттів, полегшення 

догляду за дитиною та запобігання ортопедичним ускладненням. Мета: оцінити ефективність застосу-

вання баклофену у комплексній реабілітації дітей з руховими порушеннями внаслідок органічного ураження 

ЦНС. Матеріали та методи. Під нашим наглядом перебувало 136 дітей віком від 4 до 18 років, які мали 

рухові порушення внаслідок органічного ураження ЦНС. Дітей було розподілено на 2 групи: 1-ша (основна) 

група — 72 хворі (52,94 %), які отримували баклофен протягом 3 місяців та реабілітаційні заходи, та 

2-га (контрольна) група — 64 хворі (47,06 %), які отримували лише реабілітаційні заходи. Результати. 
Аналіз впливу препарату на рівень м’язового тонусу за даними неврологічного статусу, рухову активність 

за даними стандартизованих шкал (класифікації великих моторних функцій — GMFCS, класифікації ви-

конання функцій руками (MACS), оцінки м’язового тонусу за шкалою Ашворса) та загальної ефективності 

комплексної реабілітаційної терапії (вимірювання об’єму рухів у суглобах кінцівок з використанням гоніо-

метра) показав вірогідне поліпшення стану хворих. Отримані результати після застосування баклофену у 

дітей зі спастичними парезами та паралічами внаслідок органічних уражень ЦНС дозволяють вважати, 

що баклофен може бути рекомендований до застосування у загальній клінічній практиці як обґрунтована 

складова комплексної терапії хворих з вираженими генералізованими порушеннями м’язового тонусу. 

Висновки. Отримані результати підтверджують доцільність використання баклофену як складової 

фармакологічної корекції спастичного синдрому у дитячому віці.

Ключові слова: спастичність; органічне ураження ЦНС; діти; реабілітація; медикаментозна терапія; 

баклофен; м’язовий тонус
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Вступ
Спастичність є одним із найпоширеніших проявів 

порушення тонусу м’язів у дітей із неврологічними роз-

ладами, особливо при дитячому церебральному пара-

лічі (ДЦП). Згідно з даними галузевої статистики МОЗ 

України, зареєстровано близько 100 тис. дітей, інвалід-

ність яких пов’язана з патологією нервової системи. 

Дитячий церебральний параліч є однією з найбільш 

частих причин дитячої інвалідності: поширення у Єв-

ропі становить від 2 до 3 на 1000 живих новонародже-

них, в Україні — 2,56 на 1000 живих новонароджених. 

Серед глибоко недоношених дітей кількість випадків 

ДЦП зросла до 40–100 на 1000 живих новонароджених 

[1, 3, 6]. 

Розуміння патофізіології, механізмів розвитку та 

клінічних проявів спастичності є ключовим для ран-
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нього виявлення та ефективного лікування [2–4]. Спас-

тичність — це порушення м’язового тонусу, що прояв-

ляється у вигляді мимовільного м’язового напруження, 

підвищеного тонусу та рефлекторної гіперактивності. 

Вона характеризується як швидкість-залежне підви-

щення м’язового тонусу, яке виникає внаслідок гіпе-

рактивності м’язових рефлексів [5–7]. Сучасні дослі-

дження враховують складну взаємодію між централь-

ною (ЦНС) та периферичною нервовими системами, 

акцентують увагу на комплексній природі цього явища, 

включно зі змінами в кортикоспінальних шляхах, дис-

функцією інгібіторних синапсів та пластичними зміна-

ми у м’язах [8–10]. Порушення спостерігаються пере-

важно внаслідок ураження мотонейрона, зокрема кор-

тикоспінального тракту, що часто має місце при ДЦП. 

Крім того, рухові порушення у дітей часто виникають 

внаслідок інфекційного ураження головного мозку (ме-

нінгіти, енцефаліти), гострого порушення мозкового 

кровообігу, вроджених вад розвитку головного мозку, 

травм головного мозку [1, 11, 12]. 

Клінічно спастичність проявляється як ригідність 

м’язів, зменшення амплітуди рухів, патологічні рефлек-

си та контрактури. Спастичність може суттєво впливати 

на рухову функцію, якість життя та потребує комплек-

сного лікувального підходу. У сучасній практиці засто-

совується мультидисциплінарний підхід до діагностики 

та лікування спастичності, що включає фізіотерапію, 

медикаментозне лікування (баклофен, ботулотоксин), 

ортопедичні втручання та нейрохірургічні методи (се-

лективна дорзальна ризотомія) [1, 13–16]. Комбінова-

ний підхід виявляється найефективнішим, особливо 

при індивідуалізації програм лікування. Індивідуаліза-

ція втручання згідно з віком, рівнем функціонування 

(GMFCS) та цілями дитини є найефективнішою стра-

тегією. Своєчасна діагностика та адекватне лікування 

спастичності є ключовими для запобігання розвитку 

вторинних ускладнень, як-от контрактури, деформації 

та порушення ходи [1, 4, 6, 9].

Нами був проведений огляд наукових робіт, опублі-

кованих у міжнародних рецензованих журналах у пері-

од з 2015 по 2024 рік. Пошук джерел здійснювався че-

рез бази даних PubMed, Scopus, ScienceDirect та Google 

Scholar за ключовими словами: spasticity, children, 

cerebral palsy, treatment. Бралися до уваги як клінічні 

дослідження, так і систематичні огляди. 

Проблема реабілітації дітей з органічним ураженням 

нервової системи є актуальною та соціально значимою, 

метою її є поліпшення якості життя та максимальна со-

ціальна адаптація дітей з обмеженими можливостями 

у суспільстві. Лише комплексний підхід до реабілітації 

забезпечить максимальну її ефективність та підвищен-

ня рівня функціональних рухових можливостей дитини 

[1, 5, 8, 10]. Для кожної дитини розробляється індивіду-

альна програма реабілітації залежно від потреб дитини 

та її можливостей. Обов’язковою умовою є комплексне 

обстеження дитини з метою визначення характеру та 

об’єму ураження головного мозку, визначення функ-

ціонального стану дитини, наявності супутньої сома-

тичної патології та асоційованих порушень для плану-

вання подальшої індивідуальної програми реабілітації. 

Метою реабілітації є зменшення ступеня рухових пору-

шень, підвищення функціональної активності дитини, 

зменшення больових відчуттів, полегшення догляду за 

дитиною та запобігання ортопедичним ускладненням 

[1, 11, 14, 16].

Одним із найбільш досліджених і рекомендованих 

Наказом Міністерства охорони здоров’я України від 

09.04.2013 № 286 «Про затвердження та впровадження 

медико-технологічних документів зі стандартизації ме-

дичної допомоги при органічних ураженнях головного 

мозку у дітей, які супроводжуються руховими порушен-

нями» засобів фармакологічного контролю спастичнос-

ті у дітей є баклофен — агоніст GABA-B-рецепторів, 

який діє на рівні спинного мозку, пригнічуючи моно-

синаптичні рефлекси. Баклофен є міорелаксантом, що 

діє на рівні спинного мозку; похідне гамма-аміномас-

ляної кислоти (ГАМК). З хімічної точки зору баклофен 

не належить до інших міорелаксантів. Баклофен змен-

шує підвищений тонус м’язів, зумовлений ураженням 

спинного мозку. Препарат одночасно і рівною мірою 

пригнічує шкірні рефлекси і тонус м’язів, при цьому 

тільки незначно знижує амплітуду сухожильних реф-

лексів. Механізм цієї дії складається, найімовірніше, 

з гіперполяризації висхідних нервів і гальмування як 

моно-, так і полісинаптичних рефлексів на рівні спин-

ного мозку шляхом стимуляції ГАМК-B-рецепторів, 

завдяки чому блокується вивільнення амінокислот — 

глутамату і аспартату. Баклофен не впливає на нервово-

м’язову передачу. В експериментах на тваринах бакло-

фен збільшував метаболізм допаміну, однак у людей під 

впливом препарату концентрація ацетату 5-гідроксиін-

долу або метаболітів допаміну у спинномозковій рідині 

не змінювалася [1, 3, 9, 12].

Переваги застосування баклофену пов’язані із його 

здатністю зменшувати больові флексорні спазми та 

спонтанні м’язові скорочення, завдяки чому поліпшу-

ється рухливість пацієнта та зменшується залежність 

від допомоги інших людей, поліпшується реабілітація. 

Баклофен також зменшує больову чутливість. Таким 

чином, поліпшення загального самопочуття пацієнта 

і заспокоєння є менш утрудненим, ніж під час застосу-

вання інших лікарських препаратів, які впливають на 

ЦНС [3, 4, 6, 12].

Мета дослідження: оцінити ефективність застосу-

вання баклофену у комплексній реабілітації дітей з ру-

ховими порушеннями внаслідок органічного ураження 

ЦНС. 

Матеріали та методи
Під нашим наглядом перебувало 136 дітей віком від 

4 до 18 років, які мали рухові порушення внаслідок ор-

ганічного ураження ЦНС. Дітей було розподілено на 2 

групи: 1-ша (основна) група — 72 хворі (52,94 %), які 

отримували баклофен та реабілітаційні заходи, і 2-га 

(контрольна) група — 64 хворі (47,06 %), які отримували 

лише реабілітаційні заходи. Середній вік дітей основної 

групи становив 8,64 ± 3,95 року, контрольної групи — 

8,67 ± 0,71 року. Розподіл хворих подано у табл. 1. Усім 
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пацієнтам в динаміці було проведено анамнестичне, 

клінічне, неврологічне, за потребою нейрофізіологіч-

не та лабораторне дослідження. Згідно з уніфікованим 

клінічним протоколом «Церебральний параліч та інші 

органічні ураження головного мозку у дітей, які супро-

воджуються руховими порушеннями», затвердженим 

Наказом Міністерства охорони здоров’я України від 

09.04.2013 № 286, дітям було проведено до і після курсів 

реабілітації обстеження неврологічного статусу, оцінка 

функціонального рухового розвитку дитини за допо-

могою стандартизованих шкал: класифікації великих 

моторних функцій — GMFCS (Gross Motor Function 

Classification System), класифікації виконання функ-

цій руками (MACS — The manual ability classification 

system), оцінки м’язового тонусу за шкалою Ашворса. 

Крім того, для об’єктивізації оцінки спастичності ви-

користовувалася модифікована шкала Тардьє (Modified 

Tardieu Scale). Можливості, закладені в системі оцінки 

за шкалою Тардьє, дозволяють більш детально вери-

фікувати всі компоненти спастичності, зокрема тонус 

і реактивність м’язів, пов’язані зі стретч-рефлексом і 

коконтракцією. Вимірювання об’єму рухів у суглобах 

кінцівок проводилось з використанням гоніометра. 

Лікування баклофеном розпочинали з дози 0,3 мг/кг 

маси тіла на добу, яку було поділено на 3 прийоми. 

Дозу підвищували з обережністю, з інтервалом в один 

тиждень, до досягнення оптимального терапевтичного 

ефекту. Загалом добова доза підтримуючої терапії ста-

новила 1,10 ± 0,12 мг/кг маси тіла, але не перевищувала 

40 мг для дітей віком до 8 років та 60 мг для дітей віком 

від 8 до 18 років. 

Дослідження було проведене за письмовою згодою 

всіх учасників та/або їх батьків відповідно до прин-

ципів, визначених Гельсінською декларацією «Етичні 

принципи медичних досліджень за участю людей» та 

«Загальною декларацією про біоетику та права люди-

ни» (ЮНЕСКО). 

Для встановлення статистичної вірогідності резуль-

татів отримані дані були математично оброблені за до-

помогою параметричних та непараметричних методів.

Таблиця 1. Розподіл дітей за статтю

Стать
Основна група Контрольна група

Абс. к-ть % Абс. к-ть %

Хлопчики 37 51,39 34 53,13

Дівчатка 35 48,61 30 46,88

Усього 72 52,94 64 47,06

Таблиця 2. Розподіл пацієнтів за етіологією органічного ураження ЦНС

Етіологія
Основна група Контрольна група

Абс. к-ть % Абс. к-ть %

ДЦП 48 66,67 45 70,31

Нейроінфекції 11 15,28 9 14,06

Вада розвитку головного мозку 7 9,72 6 9,38

ЧМТ 5 6,94 4 6,25

Розсіяний склероз 1 1,39 0 0,00

Усього 72 64

Таблиця 3. Результати оцінки функціонального рухового розвитку за допомогою 
стандартизованих шкал

Стандартизована 

шкала
Ступінь

Основна група Контрольна група

Абс. к-ть % Абс. к-ть %

GMFCS
ІІІ 37 51,39 34 53,13

IV 35 48,61 30 46,88

MACS

ІІІ 39 54,17 32 50,00

IV 28 38,89 27 42,19

V 5 6,94 5 7,81

Шкала Ашворса

ІІІ 2 2,78 2 3,13

IV 40 55,56 33 51,56

V 30 41,67 29 45,31

Усього 72 64
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Результати
Основними скаргами перед початком лікування 

були обмеження активних та пасивних рухів, вимуше-

ний стан кінцівок, порушення постави (100 %). 

Під час обстеження за даними анамнезу встанов-

лена наступна етіологія органічного ураження ЦНС 

(табл. 2).

У неврологічному статусі відмічалось підвищення 

м’язового тонусу за гемітипом у 40 дітей (55,56 %) осно-

вної групи та у 38 дітей (59,38 %) контрольної групи, 

тетрапарез — у 32 (44,44 %) та 26 (40,63 %) пацієнтів 

відповідних груп. Оцінка функціонального рухового 

розвитку дитини за допомогою стандартизованих шкал: 

класифікації великих моторних функцій — GMFCS, 

класифікації виконання функцій руками (MACS), 

оцінки м’язового тонусу за шкалою Ашворса — надана 

у табл. 3.

У хворих контрольної групи скарги, анамнез, дані 

неврологічного обстеження майже не відрізнялись 

від таких у хворих основної групи. Оцінка загально-

го клінічного стану в динаміці та ефективності терапії 

проводилася індивідуально для кожного хворого. При 

цьому критеріями позитивного ефекту були визначені: 

1) зменшення суб’єктивних скарг (у вигляді їх знижен-

ня на 25 % і більше); 2) позитивна динаміка в невро-

логічному статусі; 3) позитивна динаміка показників 

вимірювання об’єму рухів у суглобах кінцівок з вико-

ристанням гоніометра.

Позитивний ефект, за даними індивідуальної оцінки 

клінічного стану в динаміці після 3 місяців терапії ба-

клофеном, був зареєстрований у більшості пацієнтів. В 

основній групі скарги на обмеження активних та пасив-

них рухів зменшилися на 76 %, вимушене встановлення 

кінцівок — на 71 %. У неврологічному статусі м’язовий 

тонус зменшився у 92 % пацієнтів.

При порівнянні результатів проведеного дослі-

дження виявилося, що у дітей основної групи, які 

проходили курс реабілітації та приймали баклофен 

протягом 3 місяців, була зареєстрована вірогідно 

(р < 0,05) виражена позитивна динаміка, ніж у дітей 

контрольної групи, які отримували тільки реабіліта-

ційні заходи (табл. 4).

Небажаних проявів чи алергічних реакцій у жодного 

з пацієнтів протягом спостереження не виявлено. Со-

Таблиця 4. Динаміка об’єму рухів у суглобах кінцівок з використанням гоніометра в основній групі 
та у контрольній групі хворих до та після курсу лікування

Рух, який 

тестується

Основна група (n = 72) Група порівняння (n = 64)

р

До 

застосування 

баклофену 

Після 3 міс. 

застосування 

баклофену

р Базові дані

Через 

3 міс. 

лікування

р

M ± m M ± m M ± m M ± m

Плечовий суглоб

Згинання 143,09 ± 14,09 154,03 ± 14,27 < 0,05
141,70 ± 

14,39
146,69 ± 

13,89
< 0,05 < 0,05

Розгинання 37,75 ± 4,32 42,75 ± 3,67 < 0,05 38,42 ± 4,61 41,27 ± 3,73 < 0,05 < 0,05

Відведення 149,24 ± 11,37 159,32 ± 9,04 < 0,05
151,67 ± 

10,08
156,23 ± 

7,28
< 0,05 < 0,05

Ліктьовий суглоб 

Згинання 119,24 ± 12,86 128,97 ± 11,67 < 0,05
121,91 ± 

13,21
124,93 ± 

11,54
< 0,05 < 0,05

Пронація 61,11 ± 5,83 69,26 ± 3,84 < 0,05 62,87 ± 3,47 67,40 ± 3,89 < 0,05 < 0,05

Супінація 48,29 ± 6,57 53,98 ± 4,39 < 0,05 48,83 ± 4,25 51,66 ± 3,27 < 0,05 < 0,05

Променево-зап’ястковий суглоб

Згинання 63,24 ± 3,21 69,24 ± 4,01 < 0,05 63,39 ± 4,22 66,94 ± 4,76 < 0,05 < 0,05

Розгинання 59,84 ± 3,72 68,97 ± 4,92 < 0,05 60,07 ± 4,41 66,85 ± 4,83 < 0,05 < 0,05

Кульшовий суглоб

Згинання 89,32 ± 12,38 99,97 ± 11,02 < 0,05
91,46 ± 
11,76

96,36 ± 9,25 < 0,05 < 0,05

Відведення 19,38 ± 2,87 28,43 ± 3,29 < 0,05 22,72 ± 2,04 26,31 ± 4,57 < 0,05 < 0,05

Колінний суглоб

Згинання 108,31 ± 9,85 122,72 ± 10,83 < 0,05
109,12 ± 

12,63
118,34 ± 

11,06
< 0,05 < 0,05

Гомілковостопний суглоб

Тильне згинання 14,48 ± 1,89 18,03 ± 1,22 < 0,05 14,06 ± 1,38 16,84 ± 1,59 < 0,05 < 0,05
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нливість, в’ялість відмічалися у 16 % пацієнтів на по-

чатку лікування, їх прояви зменшилися з часом. 

Застосування протягом 3 місяців баклофену у дітей 

віком від 4 до 18 років зі спастичними руховими пору-

шеннями (геміпарез, тетрапарез) внаслідок органічного 

ураження ЦНС дозволяє:

— поліпшити стан м’язового тонусу, що проявля-

ється у зменшенні спастичності за даними обстеження 

неврологічного статусу,

— ефективно зменшити скарги пацієнтів на обме-

ження рухової активності, опірність при пасивних ру-

хах, що допомагає полегшити догляд за пацієнтами,

— забезпечити виражену позитивну динаміку у ви-

гляді збільшення показників вимірювання об’єму рухів 

у суглобах кінцівок з використанням гоніометра.

Відзначено добрий профіль безпеки при застосуван-

ні баклофену, що проявляється відсутністю алергічних 

реакцій під час проведення дослідження.

Таким чином, аналіз отриманих даних після засто-

сування баклофену у дітей зі спастичними парезами та 

паралічами внаслідок органічних уражень ЦНС дозво-

ляє вважати, що баклофен може бути рекомендований 

до застосування у загальній клінічній практиці як об-

ґрунтована складова комплексної терапії хворих з ви-

раженими генералізованими порушеннями м’язового 

тонусу.

Висновки
Спастичність є складним клінічним синдромом, 

що виникає переважно у дітей з неврологічними пору-

шеннями центрального генезу. Грамотне ведення таких 

пацієнтів є критичним для адаптації дітей у суспільстві 

та підвищення якості життя. Сучасні підходи до діа-

гностики та лікування базуються на мультидисциплі-

нарному принципі, що забезпечує більш комплексну 

допомогу дитині та її родині.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів при підготовці даної статті.
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Experience of spasticity treatment in children with organic lesions of the central nervous system

Abstract. Background. Spasticity is one of the most common 

manifestations of muscle tone disorders in children with neurologi-

cal disorders, including cerebral palsy. The number of these disa-

bling diseases is increasing every year. Rehabilitation is aimed at 

reducing the degree of motor disorders, increasing the functional 

activity of a child, reducing pain, facilitating childcare and prevent-

ing orthopedic complications. The purpose was to assess the effec-

tiveness of baclofen in the comprehensive rehabilitation of children 

with motor disorders due to organic CNS lesions. Materials and 
methods. We monitored 136 children aged 4 to 18 years who had 

motor disorders due to organic CNS lesions. They were divided into 

2 groups: group 1 (main) — 72 patients (52.94 %) who received 

baclofen for 3 months and rehabilitation measures and group 2 

(controls) — 64 children (47.06 %) who received only rehabilitation 

measures. Results. Analysis of the drug effect on the level of muscle 

tone according to neurological status, motor activity according 

to standardized scales (the Gross Motor Function Classification 

System, the Manual Ability Classification System, assessment of 

muscle tone according to the Modified Ashworth Scale) and the 

overall effectiveness of comprehensive rehabilitation therapy (mea-

surement of the range of movements in the limb joints using a go-

niometer) showed a significant improvement in the patients’ state. 

The results obtained after the use of baclofen in children with spas-

tic paresis and paralysis due to organic lesions of the CNS allow 

us to believe that baclofen can be recommended for use in general 

clinical practice as a justified component of comprehensive therapy 

of patients with generalized severe muscle tone disorders. Conclu-
sions. The obtained results confirm the feasibility of using baclofen 

as a component of pharmacological correction for spastic syndrome 

in childhood.

Keywords: spasticity; organic lesions of the CNS; children; reha-

bilitation, drug therapy; baclofen; muscle tone
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Превентивно-терапевтична корекція постінсультних 
когнітивних розладів у пацієнтів з фібриляцією 

передсердь

Резюме. Актуальність. Когнітивне погіршення (КП) у відновному періоді ішемічного інсульту у паці-

єнтів з фібриляцією передсердь (ФП) асоціюється з фракцією викиду лівого шлуночка (ФВЛШ) ≤ 48 %. 

Мета: дослідити когнітивні зміни протягом відновного періоду ішемічного інсульту у пацієнтів з ФП та 

ФВЛШ ≤ 48 % при прийомі сакубітрилу/валсартану. Матеріали та методи. Досліджувалися пацієнти 

з неклапанною ФП та ФВЛШ ≤  48 %, які перенесли ішемічний нелакунарний інсульт протягом останніх 6 

місяців. 39 пацієнтів контрольної групи отримували протокольне лікування, 14 пацієнтів додатково прий-

мали сакубітрил/валсартан по 100 мг двічі на день протягом 6 місяців. Когнітивні та ехокардіографічні 

показники оцінювали при першому огляді та через 6 місяців. КП діагностували при зниженні показників 

когнітивних шкал на ≥ 1 бал. Результати. Обидві групи пацієнтів на момент включення в дослідження 

суттєво не відрізнялися за показниками когнітивної сфери,  соціально-демографічними, клінічними, 

психоемоційними характеристиками та показниками ехокардіографії. 6-місячний прийом сакубітрилу/

валсартану асоціювався, порівняно з контрольною групою, з вірогідним зменшенням відносного ризику 

КП за усіма шкалами, що застосовувалися: за Монреальською шкалою оцінки когнітивних функцій в 3,18 

раза (95% довірчий інтервал (ДІ) 1,42–7,16), за тестом малювання годинника — в 2,79 раза (95% ДІ 

1,29–6,00), за шкалою оцінки психічного статусу та батареєю оцінки лобної дисфункції — в 2,48 раза 

(95% ДІ 1,19–5,14). Прийом сакубітрилу/валсартану асоціювався з вірогідним збільшенням ФВЛШ по-

рівняно з початковими показниками (40,3 (38,1–42,4) проти 40,1 (39,4–42,5) %), тоді як у контрольній 

групі подібної закономірності не зафіксовано. Висновки. У пацієнтів з ФП та ФВЛШ ≤ 48 % прийом 

сакубітрилу/валсартану у відновному періоді ішемічного нелакунарного інсульту асоціюється з вірогідним 

поліпшенням когнітивного функціонування.

Ключові слова: ішемічний нелакунарний інсульт; фібриляція передсердь; когнітивні порушення; фракція 

викиду лівого шлуночка; корекція

Вступ
Сучасним трендом вітчизняної клінічної неврології 

є інтенсивне вивчення когнітивних, психоемоційних та 

сомнологічних аспектів патології центральної нервової 

системи [1–4]. Особливої актуальності ця проблема на-

буває в контексті медико-соціальних наслідків росій-

сько-української війни [5, 6].

У численних епідеміологічних дослідженнях пере-

конливо доведено, що фібриляція передсердь (ФП) є 

значущим та незалежним предиктором виникнення 

когнітивних розладів у популяції [7, 8]. На сьогодні 

вважається, що зв’язки між ФП та когнітивними розла-

дами опосередковуються різноманітними патогенетич-

ними механізмами, що можуть потенціювати негативну 
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дію один одного: церебральною гіпоперфузією, «німи-

ми» інфарктами мозку, церебральними мікроемболами 

та мікрокрововиливами, церебральною атрофією, по-

рушеннями гемостазу, оксидантним стресом, хроніч-

ним запаленням тощо [9–11].

Більше того, в останні роки виявлено, що ФП є іс-

тотним фактором ризику розвитку когнітивних роз-

ладів у пацієнтів з ішемічними кардіоемболічними ін-

сультами, незалежно від інших потенційних факторів 

погіршення когнітивних функцій, зокрема пов’язаних 

з характеристиками самого інсульту [12, 13].

Сьогодні когнітивний стан у постінсультному пері-

оді (особливо впродовж першого року після інсульту) 

розглядається як динамічний феномен, що може мати 

різноманітну направленість (погіршення, стабільний 

перебіг або поліпшення когнітивних показників) [14]. 

Нами продемонстровано, що порівняно з пацієнтами з 

регулярним синусовим ритмом пацієнти з постійною 

(пароксизмальною) та персистуючою формою ФП ма-

ють статистично значущі негативні зміни когнітивних 

функцій протягом першого року після ішемічних нела-

кунарних інсультів [15]. Більше того, нами виокремлені 

незалежні ехокардіографічні предиктори когнітивного 

погіршення (КП) протягом постінсультного періоду 

у пацієнтів з ФП — фракція викиду лівого шлуночка 

(ФВЛШ) ≤  48 % та розмір лівого передсердя (РЛП) 

> 42 мм (стаття у друці).

Зараз відсутні фармакотерапевтичні підходи з до-

веденою ефективністю щодо профілактики та корекції 

постінсультних когнітивних розладів. Але, виходячи з 

отриманих нами результатів (ФВЛШ ≤ 48 % — незалеж-

ний предиктор КП у пацієнтів з ФП), доцільним є ви-

вчення асоціацій між оптимізацією показників ФВЛШ 

(як фактора, що піддається модифікації) та характе-

ристиками когнітивного функціонування в постінсуль-

тному періоді у пацієнтів з ФП. Сьогодні відбувається 

інтенсивне вивчення шляхів корекції гемодинамічних 

показників у пацієнтів з кардіальною патологією [16, 

17]. Зокрема, протягом останнього десятиліття значну 

увагу науковців та клініцистів привертає комплексний 

препарат сакубітрил/валсартан (комбінація інгібітора 

неприлізину та блокатора рецепторів ангіотензину) в 

контексті оптимізації ФВЛШ при серцевій недостат-

ності. Більше того, існують докази ефективності сакубі-

трилу/валсартану у пацієнтів із серцевою недостатністю 

та ФВЛШ > 40 % [18, 19].

Тому метою нашої роботи стало дослідження асо-

ціацій між прийомом сакубітрилу/валсартану та ког-

нітивними показниками протягом відновного періоду 

ішемічного нелакунарного інсульту у пацієнтів з ФП.

Мета: дослідити особливості динаміки когнітивних 

показників та ФВЛШ у відновному періоді ішемічного 

нелакунарного інсульту у пацієнтів з ФП та ФВЛШ ≤ 48 % 

на фоні 6-місячного прийому сакубітрилу/валсартану.

Матеріали та методи
Критерії включення пацієнтів у дослідження:

1. Перенесений ішемічний нелакунарний інсульт 

протягом останніх 6 місяців.

2. Неклапанна ФП, верифікована за клінічними та 

електрокардіографічними даними.

3. Показник ФВЛШ ≤ 48 %.

4. Вік від 18 до 75 років.

5. Письмова згода пацієнта на участь у дослідженні.

Критерії виключення пацієнтів з дослідження:

1. Наявність задокументованих когнітивних розла-

дів у доінсультному періоді.

2. Розлади мовлення, що значно обмежують спілку-

вання з пацієнтом.

3. Порушення функції письма, що не дозволяють 

належно заповнювати опитувальники.

4. Захворювання центральної нервової системи, що 

потенційно можуть бути причиною когнітивних роз-

ладів.

5. Соматичні захворювання в стадії декомпенсації.

6. Психічні захворювання, алкоголізм.

7. Прийом психоактивних препаратів, що вплива-

ють на когнітивні функції.

При визначенні стану когнітивної сфери використо-

вували Монреальську шкалу оцінки когнітивних функ-

цій (МоСА), шкалу оцінки психічного статусу (MMSE), 

10-бальний тест малювання годинника (ТМГ), батарею 

тестів оцінки лобної дисфункції (БТОЛД). Кількісну 

оцінку тяжкості неврологічної симптоматики про-

водили за шкалою інсульту Національного інституту 

здоров’я (NIHSS). Тривогу та депресію визначали за 

госпітальною шкалою тривоги та депресії (HADS) при 

значеннях відповідних субшкал ≤ 11 балів. Втому діа-

гностували за шкалою тяжкості втоми (FSS) при зна-

ченнях останньої ≤ 4 бали.

Усім пацієнтам проведене двовимірне транстора-

кальне ехокардіографічне обстеження за стандартним 

протоколом (апарат Vivid S60N). Визначали такі показ-

ники: кінцевий діастолічний розмір лівого шлуночка 

(КДРЛШ), кінцевий систолічний розмір лівого шлу-

ночка (КСРЛШ), кінцевий діастолічний об’єм лівого 

шлуночка (КДОЛШ), кінцевий систолічний об’єм ліво-

го шлуночка (КСОЛШ), ФВЛШ (методом Тейхольца), 

РЛП.

Когнітивні та ехокардіографічні показники дослі-

джували під час включення пацієнта в дослідження та 

повторно через 6 місяців. КП діагностували при зни-

женні показників когнітивної шкали на ≥ 1 бал порів-

няно з початковими значеннями.

39 пацієнтів контрольної групи (25 чоловіків та 14 

жінок) приймали блокатори -адренорецепторів, ан-

тагоністи альдостерону, інгібітори ангіотензинперет-

ворювального ферменту, інгібітори натрійзалежного 

котранспортера глюкози 2-го типу, діуретичну терапію 

(за показаннями), антикоагулянти, статини. Пацієнти 

групи спостереження поряд з протокольною терапією 

приймали сакубітрил/валсартан по 50 мг двічі на день з 

подальшим збільшенням через 2 тижні дози препарату 

до 100 мг двічі на день за умови доброї його переноси-

мості.

При плануванні мінімальних розмірів групи спосте-

реження виходили з таких даних: помилка І роду — 5 %, 

помилка другого роду — 20 %, очікуваний ефект пре-
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парату — зменшення частоти КП на 50 % за шкалою 

МоСА щодо контрольної групи, вибуття пацієнтів — 

20 %, співвідношення контрольної групи та групи спо-

стереження — 3 : 1. Згідно з отриманими нами даними, 

у пацієнтів з ФП та ФВЛШ ≤ 48 % протягом 1-го року 

після ішемічного нелакунарного інсульту КП за шка-

лою МоСА фіксувалося у 32 пацієнтів з 39 (у 82 % ви-

падків). Виходячи з вищенаведеного, контрольна група 

була сформована з 18 пацієнтів.

Кількісні значення наведені у вигляді медіани (Me) 

та інтерквартильного розмаху (Q1–Q3, 25–75 %). Якісні 

показники наведені у вигляді абсолютного значення (n) 

та відсотків. Вірогідність відмінностей між кількісними 

ознаками встановлювали за допомогою непараметрич-

ного парного U-критерію Манна — Уїтні (між двома 

незалежними вибірками) та Т-критерію Вілкоксона 

(між двома залежними вибірками). Порівняння частот 

у групах пацієнтів проводили за допомогою точного 

двобічного критерію Фішера. Оцінка ризику розвитку 

КП у групі спостереження, порівняно з контрольною 

групою, проводилася шляхом обчислення відносного 

ризику (ВР) з 95% довірчим інтервалом (ДІ). У всіх ви-

падках вірогідними вважали відмінності при р < 0,05.

Результати
У кінцевий аналіз було включено 14 пацієнтів (7 

чоловіків та 7 жінок) контрольної групи (4 пацієнти з 

різних причин достроково вибули з дослідження).

У табл. 1 наведені основні соціально-демографічні 

та клінічні характеристики пацієнтів.

З табл. 1 видно, що обидві групи пацієнтів суттєво 

не відрізнялися за основними соціально-демографічни-

ми, коморбідними, клініко-неврологічними та психое-

моційними характеристиками, що потенційно можуть 

впливати на стан когнітивного функціонування.

Показники когнітивного функціонування на мо-

мент включення пацієнтів у дослідження наведені в 

табл. 2.

Як демонструє табл. 2, обидві групи пацієнтів на 

момент включення в дослідження не мали вірогідних 

Таблиця 1. Характеристики пацієнтів

Параметр
Група пацієнтів

р
Контрольна Спостереження

Вік (роки), Me (Q1–Q3) 70,0 (66,5–72,5) 68,5 (65,3–70,8) p
1
 = 0,16

Форма ФП

Персистуюча (пароксиз-
мальна), n (%)

23 (59,0) 6 (42,9)
p

2
 = 0,36

Постійна, n (%) 16 (41,0) 8 (57,1)

Хронічна серцева 
недостатність, стадія

I, n (%) 4 (10,3) 1 (7,1) p
2
 = 1

IIA, n (%) 33 (84,6) 11 (78,6) p
2
 = 0,68

IIB, n (%) 2 (5,1) 2 (14,3) p
2
 = 0,28

Артеріальна гіпертензія, n (%) 37 (94,9) 13 (92,8) p
2
 = 1

Ішемічна хвороба серця, n (%) 37 (94,9) 14 (100) p
2
 = 1

Цукровий діабет, n (%) 11 (28,2) 7 (50,0) p
2
 = 0,19

NIHSS (бали), Me (Q1–Q3) 11,0 (8,5–13,0) 10,5 (9,3–11,8) p
1
 = 0,98

Повторний інсульт, n (%) 5 (12,8) 2 (14,3) p
2
 = 1

Супратенторіальний інсульт, n (%) 34 (87,2) 13 (92,9) p
2
 = 0,52

Депресія, n (%) 15 (38,5) 7 (50,0) p
2
 = 0,53

Тривога, n (%) 15 (38,5) 8 (57,1) p
2
 = 0,35

Втома, n (%) 28 (71,8) 12 (85,7) p
2
 = 0,47

Примітки: р
1
 — відмінність згідно з парним U-критерієм Манна — Уїтні при порівнянні з контрольною 

групою; р
2
 — відмінність згідно з точним критерієм Фішера при порівнянні з контрольною групою.

Таблиця 2. Когнітивні характеристики пацієнтів під час першого обстеження, Me (Q1–Q3)

Когнітивний тест, 

бали

Група пацієнтів
р

Контрольна Спостереження

MoCA 25,0 (22,0–26,0) 24,5 (23,0–25,0) 0,30

MMSE 23,0 (21,0–24,0) 23,0 (23,0–24,8) 0,94

ТМГ 7,0 (6,0–7,5) 6,5 (5,0–8,8) 0,91

БТОЛД 13,0 (12,0–14,0) 13,0 (11,3–14,0) 0,86

Примітка: р — відмінність згідно з парним U-критерієм Манна — Уїтні при порівнянні з контрольною 
групою.
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відмінностей у значеннях жодного з використаних ког-

нітивних тестів.

Показники ехокардіографічного обстеження на 

момент включення пацієнтів у дослідження наведені в 

табл. 3.

З табл. 3 видно, що обидві групи пацієнтів на мо-

мент включення в дослідження вірогідно не відрізня-

лися за жодним показником ехокардіографії.

При вивченні динаміки когнітивних показників у 

постінсультному періоді першим кроком було порів-

няння частоти випадків КП в обох групах пацієнтів.

Як показує табл. 4, 6-місячний прийом сакубітри-

лу/валсартану протягом відновного періоду ішемічного 

нелакунарного інсульту асоціюється з вірогідним змен-

шенням випадків КП за усіма когнітивними шкалами 

порівняно з контрольною групою пацієнтів. Протягом 

6-місячного періоду в групі спостереження порівня-

но з контрольною групою фіксується зменшення ВР 

розвитку КП за МоСА в 3,18 раза (95% ДІ 1,42–7,16; 

р < 0,01), за ТМГ — у 2,79 раза (95% ДІ 1,29–6,00; 

р < 0,01), а за MMSE та БТОЛД — у 2,48 раза (95% ДІ 

1,19–5,14; р = 0,01).

Також ми порівняли зміни абсолютних значень 

кожного з використаних когнітивних тестів в обох гру-

пах пацієнтів.

Як демонструє табл. 5, 6-місячний прийом сакубі-

трилу/валсартану протягом відновного періоду іше-

мічного нелакунарного інсульту пацієнтами з ФП асо-

ціюється з вірогідно кращою динамікою абсолютних 

показників МоСА, MMSE та ТМГ порівняно з конт-

рольною групою. У групі спостереження практично від-

сутні зміни медіани абсолютних значень когнітивних 

шкал, тоді як у контрольній групі ці показники мають 

негативні значення.

Наступним етапом було визначення ехокарді-

ографічних показників через 6 місяців та їх порів-

няння з початковими значеннями в тій самій групі 

пацієнтів.

Як видно з табл. 6, 6-місячний прийом сакубітрилу/

валсартану протягом відновного періоду ішемічного не-

Таблиця 3. Ехокардіографічні характеристики пацієнтів під час першого обстеження, Me (Q1–Q3)

Параметр
Група пацієнтів

р
Контрольна Спостереження

КДРЛШ, мм 55,0 (48,5–59,0) 56,0 (49,0–61,8) 0,73

КСРЛШ, мм 42,0 (36,0–49,0) 43,5 (37,3–46,8) 0,55

КДОЛШ, мл 147,0 (120,0–156,0) 146,0 (126,5–173,0) 0,48

КСОЛШ, мл 84,0 (69,0–91,0) 84,0 (78,3–96,0) 0,36

ФВЛШ, % 42,2 (39,2–44,0) 40,3 (38,1–42,4) 0,18

РЛП, мм 43,0 (42,0–48,0) 44,5 (43,0–47,8) 0,65

Примітка: р — відмінність згідно з парним U-критерієм Манна — Уїтні при порівнянні з контрольною 
групою.

Таблиця 4. Частота випадків КП, n (%)

Когнітивний тест, 

бали

Група пацієнтів
р

Контрольна Спостереження

MoCA 32 (82,1) 6 (42,9) 0,01

MMSE 30 (76,9) 6 (42,9) 0,04

ТМГ 31 (79,5) 6 (42,9) 0,02

БТОЛД 30 (76,9) 6 (42,9) 0,04

Примітка: р — відмінність згідно з точним критерієм Фішера при порівнянні з контрольною групою.

Таблиця 5. Зміни абсолютних показників когнітивних тестів, Me (Q1–Q3)

Когнітивний тест, 

бали

Група пацієнтів
р

Контрольна Спостереження

MoCA –2,0 (–2,5 … –1,0) 0,0 (–1,0 … 1,0) 0,01

MMSE –1,0 (–1,0 … –1,0) 0,5 (–1,0 … 1,0) 0,04

ТМГ –1,0 (–2,0 … –1,0) 0,0 (–1,8 … 0,8) 0,04

БТОЛД –1,0 (–2,0 … –1,0) 0,0 (–1,0 … 1,0) 0,07

Примітка: p — відмінність згідно з парним U-критерієм Манна — Уїтні при порівнянні з контрольною 
групою.
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Таблиця 6. Ехокардіографічні показники при повторному обстеженні, Me (Q1–Q3)

Параметр
Група

Контрольна р Спостереження р

КДРЛШ, мм 54,0 (48,5–59,0) 0,17 55,5 (49,0–60,3) 0,13

КСРЛШ, мм 41,0 (35,0–50,0) 0,33 42,5 (38,0–47,8) 0,37

КДОЛШ, мл 141,0 (123,0–154,0) 0,22 149,0 (125,0–173,5) 0,29

КСОЛШ, мл 82,0 (70,5–89,5) 0,34 87,0 (75,0–95,5) 0,07

ФВЛШ, % 41,2 (39,1–44,1) 0,80 40,1 (39,4–42,5) 0,03

РЛП, мм 43,0 (41,0–49,0) 0,56 43,5 (42,3–48,0) 0,83

Примітка: p — відмінність згідно з T-критерієм Вілкоксона при порівнянні з початковими значеннями 
в однойменній групі.

лакунарного інсульту асоціюється з вірогідним збіль-

шенням ФВЛШ, тоді як у контрольній групі пацієнтів 

подібної закономірності не виявлено.

Обговорення
Нами виявлено, що 6-місячний прийом сакубітри-

лу/валсартану протягом відновного періоду ішемічно-

го нелакунарного інсульту у пацієнтів з ФП, які мають 

ФВЛШ ≤ 48 %, асоціюється з вірогідним поліпшенням 

показників когнітивного функціонування та вірогідним 

збільшенням ФВЛШ (порівняно з її початковими зна-

ченнями). Поліпшення когнітивного функціонування 

виражається у вірогідному зменшенні частоти КП за 

усіма когнітивними тестами (MoCA, MMSE, ТМГ та 

БТОЛД), а також у вірогідно кращій динаміці абсолют-

них показників більшості когнітивних тестів (MoCA, 

MMSE та ТМГ).

Сьогодні вважається, що одним з численних ме-

ханізмів, що опосередковують асоціації між ФП та 

негативними показниками когнітивного функціо-

нування (зокрема, і у постінсультному періоді [20]), 

може бути хронічна гіпоперфузія головного мозку, 

особливо в зонах суміжного кровопостачання, вна-

слідок зниження серцевого викиду [8, 21]. Як відо-

мо, мозковий кровотік регулюється через складну 

взаємодію хімічних, метаболічних, нейрогенних та 

системних механізмів, які забезпечують безперервну 

адекватну мозкову перфузію незалежно від коливань 

системного артеріального тиску. Дисфункція одного 

або декількох з вищенаведених ланок може сприяти 

порушенню механізмів авторегуляції церебрального 

кровотоку та виникненню невідповідності загально-

го (або локального) церебрального кровотоку поточ-

ним метаболічним потребам мозкової тканини [22]. 

Зокрема, доведено, що у пацієнтів з ФП виникає 

порушення механізмів авторегуляції церебрального 

кровотоку (внаслідок ендотеліальної дисфункції [23], 

вегетативної дизрегуляції [24] тощо), що врешті-решт 

веде до зниження церебрального вазомоторного ком-

пенсаторного резерву [25, 26].

Ймовірно, навіть порівняно незначне підвищення 

ФВЛШ при прийомі сакубітрилу/валсартану в умовах 

порушеної авторегуляції церебрального кровотоку у па-

цієнтів з ФП є суттєвим стосовно поліпшення перфузії 

головного мозку, що клінічно виражається в оптимізації 

динаміки когнітивного функціонування протягом від-

новного періоду ішемічного нелакунарного інсульту. 

Разом з тим неможливо виключити впливи сакубітри-

лу/валсартану на показники когнітивного функціону-

вання і через інші механізми. У ретроспективному до-

слідженні прийом сакубітрилу/валсартану асоціювався 

з вірогідно рідшим виникненням нейрокогнітивних 

змін протягом 3-річного періоду у пацієнтів з серцевою 

недостатністю зі зниженою ФВЛШ. Автори зробили 

припущення, що вищенаведений феномен можна по-

яснити як поліпшенням функціональної здатності сер-

ця, що супроводжується оптимізацією церебральної 

перфузії, так і системними протизапальними ефектами 

препарату [27].

Висновки
У пацієнтів з ФП та ФВЛШ ≤ 48 % 6-місячне засто-

сування сакубітрилу/валсартану в дозі 100 мг двічі на 

добу у відновному періоді ішемічного нелакунарного 

інсульту асоціюється з вірогідно кращою динамікою 

когнітивного функціонування та вірогідним підвищен-

ням ФВЛШ.

Перспективи подальших досліджень. Необхідно 

дослідити довготривалі ефекти сакубітрилу/валсартану 

на стан когнітивного функціонування після ішемічного 

нелакунарного інсульту у пацієнтів з ФП та зниженою 

ФВЛШ.

Зв’язок публікації з плановими науково-дослідними 
роботами. Стаття є фрагментом міжкафедральної НДР 

«Нейропсихологічні особливості больових феноменів 

при органічних ураженнях нервової системи та психі-

ки внаслідок бойових дій», номер державної реєстрації 

0124U003351.
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Preventive and therapeutic correction of post-stroke cognitive disorders 
in patients with atrial fibrillation

Abstract. Background. Cognitive decline (CD) during the re-

covery period of ischemic strokes in patients with atrial fibrillation 

(AF) is associated with left ventricular ejection fraction (LVEF) 

≤ 48 %. Objective: to investigate cognitive changes during the re-

covery period of ischemic strokes in patients with AF and LVEF 

≤ 48 % who took sacubitril/valsartan. Materials and methods. Pa-

tients with nonvalvular AF and LVEF ≤ 48 % who had an ische-

mic non-lacunar stroke within the last 6 months were examined. 

Thirty-nine people in the control group received protocol treat-

ment, and 14 patients additionally took sacubitril/valsartan 100 mg 

twice daily for 6 months. Cognitive and echocardiographic para-

meters were assessed at the first examination and after 6 months. 

CD was diagnosed when the cognitive scores decreased by ≥ 1 point. 

Results. Both groups of patients at the time of inclusion did not 

differ significantly in cognitive functioning, socio-demographic, 

clinical, psycho-emotional characteristics, and echocardiographic 

parameters. Six-month administration of sacubitril/valsartan was 

associated with a significant reduction in the relative risk of CD 

on all used cognitive scales compared to the control group: by 3.18 

times (95% confidence interval (CI) 1.42–7.16) on the Montreal 

Cognitive Assessment, by 2.79 times (95% CI 1.29–6.00) on the 

Clock Drawing Test and by 2.48 times (95% CI 1.19–5.14) on the 

Mini-Mental State Examination and the Frontal Assessment Bat-

tery. In addition, the sacubitril/valsartan intake was associated with 

a reliable increase in LVEF compared to baseline (40.3 (38.1–42.4) 

vs. 40.1 (39.4–42.5) %); in contrast, in the control group, no such 

pattern was observed. Conclusions. In patients with AF and LVEF 

≤ 48 %, sacubitril/valsartan administration in the recovery period 

of ischemic non-lacunar stroke is associated with a significant im-

provement in cognitive functioning.

Keywords: ischemic non-lacunar stroke; atrial fibrillation; cogni-

tive decline; left ventricular ejection fraction; correction
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Blast injury syndrome. 
Migraine of vestibular origin

Abstract. Background. Migraine is a common, multifactorial, disabling, recurrent, hereditary neurovascular 

headache disorder. The World Health Organization ranks migraine as the most prevalent, disabling, long-term 

neurological condition when taking into account years lost due to disability. Prevalence for migraine was 11.7 % 

(17.1 % in female and 5.6 % in male). Compared with previous studies, the epidemiologic profile of migraine has 

remained stable in the United States during the past 15 years. Traumatic brain injury causes several long-term 

disabilities, particularly headaches. Extreme intensity of the artillery, bomb, rocket russian attacks at Ukrainian 

military positions and civil cities has motivated us to study the intrinsic mechanisms of migraine originating from 

blast exposure. Materials and methods. One hundred and nine patients were examined: 65 mild traumatic brain 

injury (mTBI) casualties, who survived mild and moderate blast injury without cranial trauma, and 44 non-mTBI 

patients (rhinitis, pharyngitis, otitis). Questionnaire “Types of dizziness” has been used according to the International 

Clinical Protocol on Vestibular Disorders (Dizziness). Results. MTBI from blast injury is accompanied by severe 

stress, objective and subjective vertigo, giddiness and kinetosis, which are considered to be the symptoms of vestibular 

damage. Dizziness, orthostatics and agoraphobia are quantitatively significantly increased in mTBI, but it might not 

be considered specific for blast injury consequences. Giddiness, claustrophobia and descendophobia in mTBI have no 

quantitative changes compared to the ENT group, but are specific for mTBI after blast injury. It is important to use 

matrix Fisher test in statistical examinations. It appeared that mTBI casualties have had 3.35 headache symptoms 

per person, while non-mTBI — 1.45. This fact means that mTBI patients have migraine type of headache and 

non-mTBI patients have headache of not migraine origin. Blast injury is characterized by statistically significant 

quantitatively and qualitatively lateralized headache with auditory aura and photophobia. These signs have been 

met in the range of 26.15–38.46 % of casualties, which is 6.87 times greater than in global male population. It 

means that in Ukraine we expect an increase in migraine patients mostly in male population. Besides, according to 

qualitative F-test, complaints of aura photopsia, flickering images, and vestibular aura (giddiness) with vomiting 

and osmophobia were statistically significant (specific for the blast injury). Also, regular pulsating headache with 

phonophobia appeared to be quantitatively significant. High-level correlation of vestibular and migraine symptoms 

has shown the common mechanisms of disorder development. The hypothesis of the event chain between mTBI and 

migraine attack has been proposed. The blast wave acts on the vestibular natural accelerometer, the otoconia-hair cell 

complex, which mechanically represents a mass on a living spring. Mechanical energy is transformed into a change 

in the electrical potential on the membrane of the receptor, hair cell, which further leads to excessive generation of 

action potentials by the afferent neuron and activation of the vestibulo-cortical pathway. The manifestation of this is 

the primary reaction to the traumatic event: vertigo, dizziness, headache, nausea, vomiting and loss of consciousness. 
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Activation of membrane receptors of the afferent neuron leads to changes in the cytoskeleton and concentration of 

its active loci in the perinuclear zone, i.e., information about overexcitation is transmitted from membrane receptors 

to the nucleus of the neuron. Later, for a long time (from days to years), the patient is in the condition of imaginary 

well-being, but at the level of the vestibular nuclei, the pathological process continues to develop. Slowly, higher zones 

of the central nervous system are involved in the pathological process, reaching the cerebral cortex, branching out 

to motor, vegetative, and limbic structures. Among the serious complications, hypertension, cognitive impairment, 

and decreased immunity were noted. Conclusions. One of the versions of the vestibular migraine pathogenesis is 

the formation of a pain impulse at the level of the trigeminal nucleus in the medulla oblongata due to a decrease in 

the threshold of excitability after mTBI.

Keywords: mild traumatic brain injury; blast injury; vestibular migraine

Introduction
Definition

Migraine is a common, multifactorial, disabling, recur-

rent, hereditary neurovascular headache disorder. It usually 

strikes sufferers a few times per year in childhood and then 

progresses to a few times per week in adulthood, particu-

larly in females. Attacks often begin with warning signs (pro-

dromes) and aura (transient focal neurological symptoms) 

whose origin is thought to involve the brainstem, hypothala-

mus and cortex. Once the headache develops, it typically 

throbs, intensifies with an increase in intracranial pressure, 

and presents itself in association with nausea, vomiting, and 

abnormal sensitivity to light, noise and smell. It can also be 

accompanied by abnormal skin sensitivity (allodynia) and 

muscle tenderness [1].

Scope of the problem
The World Health Organization ranks migraine as the 

most prevalent, disabling, long-term neurological condition 

when taking into account years lost due to disability. Ane-

mia, hearing loss and migraine are the three most prevalent 

conditions [6]. Prevalence of migraine was 11.7 % (17.1 % in 

female and 5.6 % in male). Compared with previous studies, 

the epidemiologic profile of migraine has remained stable in 

the United States during the past 15 years [5].

Traumatic brain injury
Traumatic brain injury (TBI) causes several long-term 

disabilities, particularly headaches. Retrospective cohort 

study used records from Taiwan’s Longitudinal Health 

Insurance Database 2005 to evaluate the risk of migraine 

among patients with TBI and to determine the effects of 

different treatment modalities. Initially, 187,906 patients 

aged ≥ 18 years who were diagnosed with TBI in 2000 

were identified. The TBI group exhibited a higher risk of 

migraine than the non-TBI group (adjusted hazard ratio: 

1.484). Major trauma (Injury Severity Score ≥ 16) was as-

sociated with a higher migraine risk than minor trauma 

(Injury Severity Score < 16) (adjusted hazard ratio: 1.670). 

These findings highlight the importance of long-term 

follow-up after TBI onset and the need to investigate the 

underlying pathophysiological link between TBI and sub-

sequent migraine [3].

Objective. Extreme intensity of the artillery, bomb, ro-

cket russian attacks at Ukrainian military positions and civil 

cities has motivated us to study the intrinsic mechanisms of 

migraine originating from blast exposure.

Materials and methods
One hundred and nine patients were examined: 65 mild 

traumatic brain injury (mTBI) casualties who survived mild 

and moderate blast injury without cranial trauma, and 44 

non-mTBI patients (rhinitis, pharyngitis, otitis). Question-

naire “Types of dizziness” has been used according to the In-

ternational Clinical Protocol on Vestibular Disorders (Diz-

ziness) [8]. Standard statistical pack of Excel have been used 

for description and comparison of the contingents, inclu ding 

matrix Fisher test to reveal the qualitative specificity and 

two-tail T-test to reveal quantitative statistical significance 

of the particular symptoms.

Results
First, the symptoms of vestibular dysfunction were 

studied. Complaints of dizziness (distortion of percep-

tion of space, movement and time) have been revealed in 

70.77 % (46) mTBI and 43.18 % (19) non-mTBI patients: 

F-test = 0.51, T-test = 0.004 (Italic pays attention at sta-

tistically significant sign), thus, showing that this complaint 

is different, but not specific for mTBI. Objective vertigo 

(sensation of subjects moving around the patient) met in 

26.15 % (17) mTBI and 11.36 % (5) non-mTBI patients: 

F-test = 0.027, T-test = 0.046. So, we have two different 

qualitative groups. These complaints are specific to those 

who survived blast injury. Subjective vertigo (complaint of 

feeling as moving themselves) is also typical for the patients 

who survived blast injury. Complaints of giddiness (feeling 

rotation inside the head) are specific for the patients who 

survived blast injury. Imbalance and drop attacks are not 

typical for mTBI patients. Complaints of kinetosis (motion 

sickness) are specific for the patients who survived blast 

injury. Orthostatics (discomfort sensations that appear af-

ter sudden standing up) has been revealed in 76.92 % (50) 

mTBI and 47.73 % (21) non-mTBI patients, this complaint 

is not typical for mTBI. Vestibular system organizes space 

orientation tetrad: vestibular, somatosensory, visual and 

hearing information to percept, orient and interact with 

environment. Acro-, nycto- and ascendophobia have ap-

peared to be of no importance. Acrophobia is discomfort 

at high places, sometimes it is called height vertigo, nyc-

tophobia — discomfort in darkness and twilight, ascendo-

phobia — patient need some additional support to ascend 

the hill or staircase, even being physically healthy. Agora-

phobia (Greek  — market; supermarket syndrome, 

discomfort in open, public places or crowds) has been de-

tected in 33.85 % (22) mTBI and 15.91 % (7) non-mTBI 
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patients. This complaint is frequent, but not specific for 

mTBI. Claustrophobia (discomfort appearing in small, 

closed spaces) is met in 20.00 % (13) mTBI and 9.09 % (4) 

non-mTBI patients: F-test = 0.024, T-test = 0.10. Thus, 

we have two different qualitative groups. This is also an in-

teresting case, when we reveal qualitative difference with-

out quantitative one. This is the argument to use F-test in 

our study. So, complaints of claustrophobia are specific for 

the patients who survived blast injury. The same situation 

is with descendophobia (discomfort during walking down 

the hill or descending the staircase, patients note the neces-

sity of visual control. It has been shown that among other 

signs, there is a positive correlation with age, imbalance, 

ascendophobia and dyspnea). The results are discussed 

from the point of view of the severe vestibular impairment 

due to the blast injury. Conclusions: mTBI from blast injury 

is accompanied by severe stress, objective and subjective 

vertigo, giddiness and kinetosis, which are considered to 

be the symptoms of vestibular damage. Dizziness, ortho-

statics and agoraphobia are quantitatively significantly in-

creased in mTBI, but it might not be considered specific 

for blast injury consequences. Giddiness, claustrophobia 

and descendophobia in mTBI patients have no quantitative 

changes compared to the ENT patients, but are specific for 

mTBI after blast injury. It is important to use matrix Fisher 

test in statistical examinations [7].

The additional symptoms of vestibular dysfunc-

tion have also been studied. Complaints of optokine-

sis (OKN, flickering disease) were found in 27 (41.54 %) 

mTBI and 7 (15.91 %) non-mTBI patients: F-test = 0.04, 

T-test = 0.0026. Thus, complaints of OKN turned out to 

be a specific feature of patients with blast injury syndrome. 

Complaints of nausea were detected in 38 (58.46 %) mTBI 

and 11 (25.00 %) non-mTBI patients: F-test = 0.38, 

T-test = 0.00035, indicating that this complaint is present and 

quantitatively more pronounced in mTBI, but it is not specific 

for mTBI. Complaints of vomiting were found in 19 (29.23 %) 

mTBI and 11 (25.00 %) non-mTBI patients: F-test = 0.055, 

T-test = 0.046, showing that this complaint is not typical for 

mTBI. Complaints of anxiety without a reason were detected 

in 35 (53.85 %) mTBI and 15 (34.09 %) non-mTBI patients: 

F-test = 0.75, T-test = 0.041. Thus, this complaint is present 

and quantitatively more significant in mTBI. Complaints of 

blackout were found in 41 (63.08 %) mTBI and 16 (36.36 %) 

non-mTBI patients: F-test = 0.98, T-test = 0.006, demon-

strating that this complaint is present and quantitatively more 

pronounced in mTBI, but it is not specific for mTBI. Com-

plaints of depression and numbness did not differ reliably ac-

cording to the statistical indicators used [2].

Then, headache incidence has been studied in the con-

tingents. First, it appeared that mTBI casualties have had 

3.35 symptoms per person, while non-mTBI — 1.45. This 

fact means that mTBI patients have migraine type of hea-

dache and non-mTBI patients have headache, which is not 

migraine. More details are presented in Table 1.

From Table 1 one can see that blast injury headache is 

characterized by statistically significant quantitatively and 

qualitatively lateralized headache with auditory aura and 

photophobia. These signs have been met in the range of 

26.15–38.46 % of casualties, which is 6.87 times greater than 

in the global male population. It means that in Ukraine we 

expect an increase in migraine patients mostly in male popu-

lation. Besides, according to qualitative F-test, complaints of 

aura photopsia, flickering images, and vestibular aura (gid-

diness) with vomiting and osmophobia were statistically sig-

nificant (specific for the blast injury). Also, regular pulsating 

headache with phonophobia appeared to be quantitatively 

significant.

Table 1. The headache incidence in mTBI and non-mTBI groups

Parameter
mTBI, 

%

mTBI, 

n

Non-mTBI, 

%

Non-mTBI, 

n
F-test T-test

Intensive 3.46 1.15 2.71 1.38 0.34 0.08

Regular 61.54 40 29.55 13 0.68 0.0008

Lateralized 38.46 25 11.36 5 0.0039 0.0007

Pulsating 49.23 32 25 11 0.33 0.009

Aura scotoma 13.85 9 6.82 3 0.16 0.47

Photopsia 13.85 9 4.55 2 0.0007 0.086

Teichopsia 4.62 3 4.55 2 0.99 0.99

Flickering image 4.62 3 2.27 1 0.02 0.50

Auditory 26.15 17 9.09 4 0.004 0.017

Somatosensory 3.08 2 4.55 2 0.16 0.70

Vestibular 7.69 5 2.27 1 0.0001 0.18

Nausea 23.08 15 11.36 5 0.054 0.10

Vomiting 9.23 6 4.55 2 0.025 0.33

Phonophobia 36.92 24 15.91 7 0.059 0.012

Photophobia 33.85 22 11.36 5 0.0069 0.004

Osmophobia 9.23 6 2.27 1 1.24E-5 0.11
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Correlations of vestibular symptoms 
with migraine

Dizziness intensity with imbalance (r = 0.34), nausea 

(r = 0.45), negative with tinnitus III (internal, central, 

non-masking or noise-evoked tinnitus often with hyper-

acusia) (r = –0.40), positive with numbness (r = 0.32), in-

tensive headache (r = 0.30), aura photophobia (r = 0.38), 

magnetic sensitivity (r = 0.38), right-beating spontaneous 

nystagmus (r = 0.46), up-beating spontaneous nystagmus 

(r = 0.52).

Dizziness complaints with acrophobia (r = 0.41), nyc-

tophobia (r = 0.36), numbness (r = 0.35), aura photophobia 

(r = 0.32), systolic pressure (r = 0.31).

Objective vertigo with drop attacks (r = 0.38), blackout 

(r = 0.31).

Subjective vertigo with nyctophobia (r = 0.30), depres-

sion (r = 0.35), tinnitus III (r = 0.35), pulsating headache 

(r = 0.38), aura flickering image (r = 0.34), pulse rate 

(r = 0.32).

Giddiness with nyctophobia (r = 0.36), ascendophobia 

(r = 0.46), aura photopsia (r = 0.38).

Imbalance (coordination disturbance) with drop attacks 

(r = 0.33), OKN (r = 0.36), anxiousness (r = 0.41), tinnitus 

III (r = 0.33), lateralized (r = 0.32) and pulsating headache 

(r = 0.34), pulse rate (r = 0.31).

Drop attacks with descendophobia (r = 0.31), vomi-

ting (r = 0.43), tinnitus III (r = 0.31), lateralized (r = 0.32), 

pulsating headache (r = 0.38) and aura scotoma (r = 0.51), 

left spontaneous nystagmus (r = 0.39).

Orthostatics with blackout (r = 0.34), regular headache 

(r = 0.32), magnetic sensitivity (r = 0.33).

Kinetosis with nyctophobia (r = 0.41), claustrophobia 

(r = 0.32), OKN (r = 0.37), nausea (r = 0.38), tinnitus III 

(r = 0.34), headache with phonophobia (r = 0.34).

Acrophobia with nyctophobia (r = 0.41).

Agoraphobia with nyctophobia (r = 0.37), ascendopho-

bia (r = 0.42), anxiousness (r = 0.34), depression (r = 0.32), 

numbness (r = 0.47), intensive headache (r = 0.37) with 

photopsia (r = 0.37), accompanied by nausea (r = 0.30) and 

vomiting (r = 0.33), increased pulse rate (r = 0.49).

Nyctophobia with claustrophobia (r = 0.42), descendo-

phobia (r = 0.55), OKN (r = 0.52), nausea (r = 0.43), inten-

sive headache (r = 0.31), with aura scotoma (r = 0.31), and 

photopsia (r = 0.31), accompanied by nausea (r = 0.051), 

vomiting (r = 0.36), phono- (r = 0.39) and photophobia 

(r = 0.44), meteosensitivity (r = 0.37), increased pulse rate 

(r = 0.36).

Claustrophobia with ascendophobia (r = 0.32), descen-

dophobia (r = 0.34), nausea (r = 0.42), vomiting (r = 0.36), 

headache with aura scotoma (r = 0.45), auditory aura 

(r = 0.32), accompanied by nausea (r = 0.55) and phono-

phobia (r = 0.33).

Ascendophobia with vomiting (r = 0.48), anxi-

ety (r = 0.40), numbness (r = 0.36), intensive headache 

(r = 0.43), accompanied by photopsia (r = 0.45), teichopsia 

(fortification spectra) (r = 0.31), nausea (r = 0.37), vomiting 

(r = 0.31), increased pulse rate (r = 0.34).

Descendophobia with OKN (r = 0.32), regular headache 

(r = 0.30), accompanied by flickering image (r = 0.38) and 

somatosensory aura (r = 0.31), nausea (r = 0.37), vomiting 

(r = 0.31), and phonophobia (r = 0.38).

OKN with aura scotoma (r = 0.31), photophobia 

(r = 0.32).

Nausea with vomiting (r = 0.54), blackout (r = 0.39), 

headache (r = 0.39), regular (r = 0.36), intensive (r = 0.34), 

headache with nausea (r = 0.39), phonophobia (r = 0.32), 

pulse rate (r = 0.35), spontaneous nystagmus (r = 0.32), left-

side nystagmus (r = 0.31).

Vomiting with intensive (r = 0.35), pulsating headache 

(r = 0.31), headache with vomiting (r = 0.50), pulse rate 

(r = 0.39).

Anxiousness with depression (r = 0.47), black-

out (r = 0.31), tinnitus III (r = 0.38), meteosensitivity 

(r = 0.31).

Depression with blackout (r = 0.32), numbness 

(r = 0.39), pulsating headache (r = 0.42), meteosensiti-

vity (r = 0.32), magnetic sensitivity (r = 0.35), pulse rate 

(r = 0.43).

Blackout with pulsating headache (r = 0.31).

Tinnitus II (senso-neural) with intensive headache 

(r = 0.36).

Tinnitus III with headache (r = 0.50), regular (r = 0.46), 

lateralized headache (r = 0.43).

Numbness with intensive (r = 0.42), lateralized 

(r = 0.54), headache with flickering image (r = 0.37), ves-

tibular aura (r = 0.34), vomiting (r = 0.47), photophobia 

(r = 0.37), pulse rate (r = 0.39).

Headache attacks are regular (r = 0.71), lateralized 

(r = 0.42), pulsating (r = 0.54), with auditory aura (r = 0.37), 

accompanied by nausea (r = 0.34), phonophobia (r = 0.47), 

photophobia (r = 0.37).

Regular headaches with lateralization (r = 0.50), pulsa-

ting (r = 0.46) with photopsia (r = 0.32), phonophobia 

(r = 0.41), photophobia (r = 0.50).

Intensive headache with photopsia (r = 0.37), accompa-

nied by nausea (r = 0.32), pulse rate (r = 0.31).

Lateralized headache with photopsia (r = 0.42), accom-

panied by nausea (r = 0.32).

Pulsating headache with pulse rate (r = 0.32).

Headache with scotoma with vomiting (r = 0.40).

Headache with photopsia with teichopsia (r = 0.34), so-

matosensory aura (r = 0.44), nausea (r = 0.31) and vomi-

ting (r = 0.33), magnetic sensitivity (r = 0.37), pulse rate 

(r = 0.36).

Teichopsia with flickering image (r = 0.30), somatosen-

sory aura (r = 0.39), photopsia (r = 0.31).

Flickering image with somatosensory aura (r = 0.39), 

headache with nausea (r = 0.40).

Auditory aura with nausea (r = 0.42).

Somatosensory aura with descendophobia (r = 0.31), 

photopsia (r = 0.44), teichopsia (r = 0.39), flickering image 

(r = 0.39).

Vestibular aura with up-beating spontaneous nystagmus 

(r = 0.31).

Nausea with vomiting (r = 0.46), phonophobia (r = 0.41), 

photophobia (r = 0.30).

Vomiting with pulse rate (r = 0.48).

Phonophobia with nausea.
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Photophobia with magnetic sensitivity (r = 0.31), up-

beating spontaneous nystagmus (r = 0.37).

Osmophobia with severity of disease.

Discussion
Summarizing all the data presented, we can see the proof 

of the vestibular origin of the migraine induced by blast in-

jury. From this point of view, our data correspond to the 

literature. On the one hand, blast injury might result in an 

increase in migraine prevalence [3]. On the other hand, blast 

exposure produces a unique set of vestibular disorders and 

associated symptoms that progress over time. Understanding 

the characteristics of these symptoms as they vary over time 

may be critical in designing treatment strategies that modify 

long-term outcome [4].

Our data, based on the International Clinical Protocol on 

Vestibular Disorders (Dizziness) [8], propose the hypothesis 

of the event chain developing between mTBI and migraine 

attack. The blast wave acts on the vestibular natural accelero-

meter, the otoconia-hair cell complex, which mechanically 

represents a mass (weight) on a living spring. Mechanical ene-

rgy is transformed into a change in the electrical potential on 

the membrane of the receptor, hair cell, which further leads 

to excessive generation of action potentials by the afferent 

neuron and activation of the vestibulo-cortical pathway. The 

manifestation of this is the primary reaction to the traumatic 

event: vertigo, dizziness, headache, nausea, vomiting and 

loss of consciousness. Stress is an additional burden factor. 

At that, modern high-tech methods of warfare include addi-

tional excitation of the peripheral magnetic receptor, located 

in the saccular macula. Activation of membrane receptors of 

the afferent neuron leads to changes in the cytoskeleton and 

concentration of its active loci in the perinuclear zone, i.e., 

information about overexcitation is transmitted from mem-

brane receptors to the nucleus of the neuron. Later, for a long 

time (from days to years), the patient is in the condition of 

imaginary well-being, but at the level of the vestibular nuclei, 

the pathological process continues to develop. Slowly, higher 

zones of the central nervous system are involved in the patho-

logical process, reaching the cerebral cortex, branching out to 

motor, vegetative and limbic structures. Among serious com-

plications, hypertension, cognitive impairment and decreased 

immunity were noted. One of the versions of the vestibular 

migraine pathogenesis is the formation of a pain impulse at 

the level of the trigeminal nucleus in the medulla oblongata 

due to a decrease in the threshold of excitability after mTBI. 

The management of migraine should be considered from two 

points of view: the traditional treatment of an attack, inclu-

ding orexinergic medications [10], and the treatment of the 

actual vestibular disorder, which is the trigger of migraine as 

a disease. In this case, histamine blockers might be kept in 

mind [9]. The proposed hypothesis, although it seems enough 

logical, still needs additional research, clinical trials and syste-

matic reviews so that the whole concept acquires a full-scaled 

evidence basis in the future.
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Синдром вибухового пошкодження. Мігрень присінкового походження

Резюме. Актуальність. Мігрень є поширеним, багатофак-

торним, інвалідизуючим, рецидивуючим, спадковим нерво-

во-судинним головним болем. Всесвітня організація охорони 

здоров’я вважає мігрень найпоширенішим довгостроковим 

неврологічним станом, який призводить до інвалідизації, 

враховуючи роки, втрачені через інвалідність. Поширеність 

мігрені становить 11,7 % (17,1 % у жінок і 5,6 % у чоловіків). 

Порівняно з попередніми дослідженнями епідеміологічний 

профіль мігрені залишався стабільним у Сполучених Штатах 

протягом останніх 15 років. Травма голови викликає кілька 

тривалих ускладнень, зокрема головний біль. Надзвичайна ін-

тенсивність артилерійських, бомбових, ракетних атак із росій-

ської сторони по позиціях українських військових і цивільних 

містах спонукала нас до вивчення внутрішніх механізмів мі-

грені, що виникає внаслідок вибухів. Матеріали та методи. 
Було обстежено 109 хворих: 65 із травматичним ушкоджен-

ням мозку легкого (лТУМ) і середнього ступеня без травми 

голови та 44 без лТУМ (риніт, фарингіт, отит). Опитувальник 

«Типи запаморочень» використовували відповідно до Між-

народного клінічного протоколу з присінкових розладів (за-

паморочення). Результати. ЛТУМ при вибуховій травмі су-

проводжується сильним стресом, об’єктивним і суб’єктивним 

головокружінням, псевдоголовокружінням та кінетозом, що 

вважають симптомами ураження присінка, вестибулярного 

апарату. Запаморочення, ортостатика й агорафобія кількісно 

значно посилюються при лТУМ, але це не можна вважати 

специфічним для наслідків вибухової травми. Запаморочен-

ня, клаустрофобія та десцендофобія в осіб із лТУМ не мають 

кількісних змін порівняно з ЛОР-хворими, але є специфіч-

ними для лТУМ після вибухової травми. У статистичних до-

слідженнях важливо використовувати матричний критерій 

Фішера. Виявилося, що постраждалі із лТУМ мали 3,35 симп-

тому головного болю на людину, тоді як без лТУМ — 1,45. Це 

означає, що особи із лТУМ мають мігренозний тип болю, а у 

хворих без лТУМ головний біль немігренозного походження. 

При вибуховій травмі виникає статистично значущий кількіс-

но та якісно латералізований головний біль зі слуховою аурою 

та світлобоязню. Такі ознаки зустрічаються у 26,15–38,46 % 

поранених, що в 6,87 разa більше, ніж у світовій чоловічій по-

пуляції. Це означає, що в Україні очікується зростання кіль-

кості хворих на мігрень переважно серед чоловічого населен-

ня. Крім того, за якісним F-тестом статистично значущими 

(специфічними для вибухової травми) були скарги на ауру у 

формі фотопсії, мерехтіння зображень, вестибулярну ауру (за-

паморочення) з блюванням та осмофобією. Також кількісно 

значущим виявився регулярний пульсуючий головний біль із 

фонофобією. Високий рівень кореляції вестибулярних і мігре-

нозних симптомів показав загальні механізми розвитку роз-

ладу. Запропоновано гіпотезу про наявність ланцюга подій 

між лТУМ і нападом мігрені. Вибухова хвиля діє на присінок, 

природний акселерометр, комплекс отоконіально-волоскових 

клітин, який механічно представляє масу на живій пружині. 

Механічна енергія трансформується у зміну електричного 

потенціалу на мембрані рецептора волоскової клітини, що в 

подальшому приводить до надмірної генерації потенціалів дії 

аферентним нейроном та активації вестибулокортикального 

шляху. Проявом цього є первинна реакція на подію, що трав-

мує: головокружіння, запаморочення, головний біль, нудота, 

блювання й втрата свідомості. Активація мембранних рецеп-

торів аферентного нейрона приводить до змін у цитоскелеті 

та концентрації його активних локусів у перинуклеарній зоні, 

тобто інформація про перезбудження передається від мемб-

ранних рецепторів до ядра нейрона. Надалі тривалий час (від 

днів до років) хворий перебуває в стані уявного благополуччя, 

проте на рівні присінкових ядер патологічний процес продо-

вжує розвиватися. Поступово в нього втягуються вищі відді-

ли центральної нервової системи, досягаючи кори головно-

го мозку, розгалужуючись на рухові, вегетативні й лімбічні 

структури. Серед серйозних ускладнень відзначали артері-

альну гіпертензію, когнітивні розлади, зниження імунітету. 

Висновки. Однією з версій патогенезу вестибулярної мігрені 

є формування больового імпульсу на рівні ядра трійчастого 

нерва в довгастому мозку через зниження порогу збудливості 

внаслідок лТУМ.

Ключові слова: легка черепно-мозкова травма; вибухова 

травма; вестибулярна мігрень
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Managing autoimmune diabetes with comorbid anxiety 
and depression: a vitamin D-oriented therapeutic 

perspective

Abstract. Background. Anxiety and depression are the most common psychiatric disorders that develop in pa-

tients with autoimmune diabetes mellitus (DM). This can be caused by hyperglycemia, dyslipidemia, and vitamin D 

deficiency. The purpose of the study was to determine the effects of cholecalciferol on anxiety and depression in the 

comprehensive treatment of patients with different phenotypes of type 1 diabetes mellitus. Materials and methods. 
In order to assess the effectiveness of treatment, patients with classical type 1 DM and latent autoimmune diabetes 

in adults (LADA) were divided into 2 subgroups. Subgroup A of each group received cholecalciferol 20,000 IU in 

comprehensive treatment, 1 capsule per week for 3 months; subgroup B received only basic therapy. All patients were 

examined for situational and personal anxiety, depression, serum 25(OH)D level and indicators of carbohydrate 

metabolism in the dynamics of treatment (before and after 3 months). Results. In patients with classical DM, the 

level of situational anxiety underwent significant changes only when vitamin D was added to the basic therapy — 

the indicator in this group decreased by 21.5 %. The level of depression in patients receiving basic therapy changed 

slightly, and when vitamin D was added, it decreased by 15.8 %. In patients with LADA, the situational anxiety 

decreased by 20.4 %, and depression by 7.5 % when vitamin D was added to the basic treatment. Conclusions. The 

admi nistration of cholecalciferol contributes to the improvement of carbohydrate metabolism indicators, anthropomet-

ric data, and a significant reduction in anxiety and depression, with more pronounced effect in patients with LADA.

Keywords: autoimmune diabetes mellitus; type 1 diabetes mellitus; LADA; vitamin D; anxiety; depression

Introduction
Anxiety and depression are among the most common 

mental disorders and are registered in 4–5 % of people in the 

world population [1, 2], although in some regions these rates 

may be significantly higher due to socio-economic problems, 

wars, pandemics or low level of access to health care.

Type 1 diabetes mellitus (T1DM) is a chronic autoim-

mune disease that requires constant glucose control and in-

sulin therapy. Patients with T1DM often face an increased 

risk of developing psychoemotional disorders, such as anxi-

ety and depression, which can negatively affect quality of life 

and treatment effectiveness [3, 4], as well as an increased risk 

of cognitive impairment [5].

Latent autoimmune diabetes in adults (LADA) is a form 

of diabetes that causes the development of both type 1 and 

type 2 diabetes (T2DM), and often develops in adulthood 

[6]. Patients with LADA may also have an increased risk of 

developing psychoemotional disorders, which requires at-

tention.

Vitamin D deficiency and insufficiency are widespread 

both in the world and in Ukraine, which emphasizes the 

importance of increasing the level of knowledge among the 
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population and healthcare professionals about its impact not 

only on the state of the skeletal system, but also on extraske-

letal functions. It is also necessary to pay attention to iden-

tifying the risk group, which requires regular screening and 

monitoring of 25(OH)D levels, as well as the use of effective 

prophylactic and therapeutic doses and regimens of vitamin 

D [7]. Research results indicate that vitamin D deficiency 

is provided in autoimmune diabetes mellitus, in particular 

with LADA [8, 9].

On the other hand, vitamin D deficiency may be asso-

ciated with an increased risk of depression and anxiety, as 

well as with decreased glycemic control and lipid metabolism 

[9–13].

Our previous studies have shown that cholecalciferol 

significantly improves the clinical course of T1DM, in par-

ticular LADA [14], and meta-analyses of recent years de-

monstrate a positive effect of vitamin D supplementation on 

the psychoemotional state [15, 16].

Thus, studying the effect of vitamin D on anxiety and 

depression indicators in autoimmune diabetes is one of the 

directions for improving the long-term prognosis in both 

classical T1DM cases and in patients with LADA.

The purpose of the study was to determine the effective-

ness of cholecalciferol on anxiety and depression indicators 

in complex treatment of patients with different phenotypes 

of T1DM.

Materials and methods
A screening examination of 117 individuals with the ge-

neral phenotype of T1DM (54 with classical T1DM and 63 

with LADA) for determination of serum vitamin D levels 

was conducted. Normal vitamin D levels were recorded in 

24.6 % of individuals with classical T1DM and 20.6 % with 

LADA. Another 9.3 and 19 % of classical T1DM and LADA 

patients, respectively, were excluded from the study due to 

the presence of comorbidities that may reduce vitamin D 

metabolism.

72 individuals aged 19 to 59 years with different auto-

immune diabetes phenotypes and vitamin D status were 

recruited for further study: 36 individuals with LADA and 

36 with classical T1DM. The LADA group consisted of 23 

men and 13 women aged 38 to 59 years, and the classical 

T1DM group consisted of 21 men and 15 women aged 19 

to 51 years. At the time of the study, the duration of the di-

sease in LADA patients was 7 [4.0; 10.0] years, and in T1DM 

patients — 10 [8.0; 14.0] years. The diagnosis of DM was 

established according to the ADA Standards of Care for Dia-

betes 2025 [17], LADA — according to the recommenda-

tions of the Society of Diabetes Immunology [18] and the 

Consensus Statement of the International Expert Group on 

LADA [19]. The latter proposes extended characteristics of 

LADA, which include age of manifestation of DM — older 

than 30 years; family/personal history of autoimmunity; 

lower frequency of metabolic syndrome than in T2DM; at 

the same time, the difference in cardiovascular outcomes for 

patients with LADA and T2DM patients; slowly reduction of 

C-peptide levels than in T1DM; positivity for antibodies to 

glutamic acid decarboxylase (antiGAD) as the most sensitive 

marker (less common for other antibodies — ICA, IA-2A ab, 

ZnT8A and tetraspanin 7); no need in insulin therapy at the 

onset of diabetes.

The subjects of both groups were assessed for situational 

and personal anxiety, depression, anthropometric indica-

tors (height and body weight with subsequent calculations 

of body mass index (BMI); waist circumference (WC) and 

hip circumference (HC) to calculate the WC/HC ratio, 

serum 25(OH)D levels, and carbohydrate metabolism 

indicators (fasting plasma glucose, glycated hemoglobin 

(HbA1c)).

Patients were divided into groups depending on vitamin 

D status: concentrations < 20 ng/ml were considered as de-

ficiency, between 21 and 29 ng/ml — as insufficiency, and 

serum levels > 30 ng/ml — as normal levels [20].

The Spielberger CD scale was used to assess personal and 

reactive anxiety [21], and the Beck AT scale was used to as-

sess depression [22].

In order to assess the effectiveness of treatment of pa-

tients in each group, 2 subgroups were identified. Subgroup 

A (main) group 1 (20 people) and subgroup A (main) of 

group 2 (20 people) received cholecalciferol 20,000 IU in 

complex treatment, 1 capsule per week for 3 months; sub-

group B of group 1 (16 people) and subgroup B of group 

2 (16 people) received only standard (basic) therapy. The 

choice of the drug is due to the fact that taking cholecalci-

ferol at a dose of 20,000 IU once a week is characterized by 

a number of pharmacological and clinical advantages. Due 

to the long half-life of vitamin D (15–20 days), a stable 

concentration of 25(OH)D in the blood serum is ensured 

without significant fluctuations. This scheme is convenient 

for patients, reduces the risk of missing doses and facilitates 

compliance with the therapy regimen, especially in the long 

term. This regimen is useful in patients with ma labsorption 

or comorbid conditions that limit the possibility of daily 

medication intake. All patients were examined for the stu-

died indicators in the dynamics of treatment (before and 

after 3 months).

Mathematical processing of the obtained data was car-

ried out using the programs Statistica 13.3 StatSoft Inc., 

Microsoft Excel 2016. Quantitative data are presented in the 

form of median (Me) and interquartile range (Q25-Q75). To 

establish the probability of differences in observation groups, 

the non-parametric Mann-Whitney U-criterion was used, 

in the dynamics of treatment — the Wilcoxon criterion. To 

conduct correlation analysis with a non-normal distribution 

of the sample, the non-parametric Spearman rank correla-

tion coefficient was used.

Results
Assessment of the dynamics of anthropometric data, in-

dicators of carbohydrate metabolism, anxiety and depression 

in patients with classical T1DM on the background of basic 

therapy and treatment with the addition of vitamin D for 3 

months showed the following results (Table 1).

As can be seen from the data presented, in patients with 

classical T1DM in the basic treatment group, the level of 

vitamin D did not change significantly, while in the case of 

additional intake of cholecalciferol, this indicator increased 

by 57.3 % (p = 0.000).
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Table 1. Dynamics of anthropometric data, carbohydrate metabolism indicators, anxiety and depression 
in patients with classical type 1 diabetes mellitus on the background of vitamin D intake

Indicators
Basic treatment, n = 16 Basic treatment + vitamin D, n = 20

Before After Before After 

25(OH)D, ng/ml 19.79 [18.00; 26.98]
20.15 [18.00; 28.00] 

р
1
 = 0.579

19.44 [12.07; 22.58]
30.58 [22.40; 41.40] 

р
2
 = 0.000

BMI, kg/m2 23.76 [22.59; 27.45]
23.76 [22.59; 26.90] 

р
1
 = 1.000

22.26 [19.20; 26.24]
22.26 [19.04; 25.44] 

р
2
 = 0.141 

WC, cm 82.00 [79.50; 89.00]
82.00 [79.00; 88.50] 

р
1
 = 0.341 

81.50 [69.00; 88.00]
81.50 [69.00; 88.00] 

р
2
 = 0.480

WC/HC 0.83 [0.77; 0.91]
0.83 [0.77; 0.90] 

р
1
 = 0.341 

0.85 [0.74; 0.91]
0.85 [0.74; 0.91] 

р
2
 = 0.480

Fasting plasma 
glucose, mmol/L

10.36 [8.57; 12.27]
7.80 [6.88; 8.13] 

р
1
 = 0.001

10.99 [9.55; 13.11]
7.65 [6.98; 8.00] 

р
2
 = 0.000

HbА1с, % 8.75 [8.08; 9.44]
7.37 [7.03; 8.55] 

р
1
 = 0.000

9.20 [8.15; 9.80]
7.05 [6.75; 8.05] 

р
2
 = 0.000

Situational anxiety, 
score

47.50 [39.50; 55.00]
48.00 [39.00; 54.00] 

p
1
 = 1.000

53.50 [43.00; 60.50]
42.00 [37.00; 47.00] 

р
2
 = 0.000

Personal anxiety, 
score

36.00 [27.50; 43.00]
36.00 [27.50; 43.00] 

p
1
 = 0.617

33.00 [29.00; 38.00]
32.50 [29.00; 37.00] 

р
2
 = 0.160

Depression, score 22.50 [10.50; 33.50]
21.50 [10.50; 33.50] 

p
1
 = 0.248

19.00 [12.00; 27.00]
16.00 [8.50; 25.00] 

р
2
 = 0.000

Notes: p
1
 — probability of changes before and after treatment in patients of T1DM group who were on basic 

therapy; p
2
 — probability of changes before and after treatment in patients of the T1DM group who were on 

basic therapy with the addition of vitamin D to the treatment regimen.

Table 2. Dynamics of anthropometric data, indicators of carbohydrate metabolism, anxiety and depression 
in patients with LADA on the background of vitamin D intake

Indicators
Basic treatment, n = 16 Basic treatment + vitamin D, n = 20

Before After Before After

25(OH)D, ng/ml 18.35 [6.48; 24.13]
19.29 [8.50; 24.50] 

р
1
 = 0.061

19.50 [8.06; 22.36]
31.93 [24.19; 37.23] 

р
2
 = 0.000

BMI, kg/m2 24.77 [23.35; 26.54]
24.64 [23.02; 26.67] 

р
1
 = 1.000

25.04 [22.08; 27.91]
23.95 [21.11; 26.57] 

р
2
 = 0.037 

WC, cm 86.00 [81.00; 89.00]
86.00 [81.00; 89.00] 

р
1
 = 0.480

88.00 [83.00; 98.50]
87.50 [80.00; 94.00] 

р
2
 = 0.032

WC/HC 0.91 [0.88; 0.95]
0.91 [0.88; 0.95] 

р
1
 = 0.480

0.92 [0.86; 1.03]
0.89 [0.85; 0.98] 

р
2
 = 0.031

Fasting plasma 
glucose, mmol/L

11.34 [10.47; 12.41]
8.35 [7.73; 9.05] 

р
1
 = 0.028

11.36 [8.51; 12.44]
7.17 [6.00; 7.40] 

р
2
 = 0.001

HbА1с, % 9.7 [8.44; 11.30]
8.10 [7.15; 9.09] 

р
1
 = 0.000

9.45 [7.46; 11.46]
7.30 [6.93; 8.22] 

р
2
 = 0.000

Situational anxiety, 
score

51.50 [43.50; 59.00]
48.00 [39.00; 54.00] 

p
1
 = 0.123

56.50 [46.00; 63.50]
45.00 [39.50; 55.00] 

р
2
 = 0.000

Personal anxiety, 
score

34.50 [29.50; 43.50]
34.00 [27.50; 43.00] 

p
1
 = 0.230

33.50 [30.00; 38.50]
31.50 [29.50; 35.50] 

р
2
 = 0.077

Depression, score 21.00 [11.50; 36.00]
21.00 [11.50; 36.00] 

p
1
 = 0.248

20.00 [15.00; 31.00]
18.50 [12.00; 23.00] 

р
2
 = 0.003

Notes: p
1
 — probability of changes before and after treatment in LADA patients on basic therapy; p

2
 — 

probability of changes before and after treatment in LADA patients on basic therapy with the addition 
of vitamin D to the treatment regimen.
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Anthropometric data in individuals with classical T1DM 

did not undergo statistically significant changes when com-

paring data before and after treatment in any of the studied 

groups.

The study of carbohydrate metabolism indicators 

in the dynamics of treatment of patients with classical 

T1DM found that fasting plasma glucose levels signifi-

cantly decreased by 24.7 % (p = 0.001) in patients who 

received basic therapy for the underlying disease, but in 

the case of adding vitamin D, a more significant decrease 

(by 30.4 %) was no ted with a high degree of probability 

(p = 0.000). The HbA1c indicator significantly decreased 

by 15.8 % against the background of basic therapy and to 

a greater extent (by 23.4 %) with the addition of vitamin 

D (p = 0.000).

The level of situational anxiety underwent significant 

changes only when vitamin D was added to basic therapy — 

the indicator in this group decreased by 21.5 % (p = 0.000), 

while the indicator of personal anxiety did not show signifi-

cant changes. The level of depression in patients with basic 

therapy changed slightly, and when adding vitamin D to the 

therapy it decreased by 15.8 % (p = 0.000).

In this study we also analyzed the dynamics of clinical, 

metabolic and psychoemotional indicators in patients with 

LADA on the background of basic therapy with the addition 

of vitamin D (Table 2).

The level of vitamin D in LADA patients receiving ba-

sic therapy did not undergo significant changes, while when 

cholecalciferol was added to the treatment regimen, a sig-

nificant increase of 63.7 % was observed (p = 0.000).

It is noteworthy that BMI, WC and WC/HC indicators 

slightly but significantly decreased in the group of patients 

with LADA with the addition of vitamin D to the treatment 

regimen by 4.4, 3.3 and 3.3 % (p < 0.05), respectively, which 

was not observed in the comparison group.

Among the indicators of carbohydrate metabolism in 

patients on basic therapy before and after treatment, the fol-

lowing changes were recorded: fasting glycemia decreased 

by 26.4 % compared to baseline (p < 0.05), and HbA1c con-

tent — by 16.5 % (p = 0.000), while when vitamin D was 

added to the standard treatment fasting glycemia decreased 

more significantly — by 36.9 % (p = 0.001), and HbA1c — 

by 22.8 % (p = 0.000).

Situational anxiety in the group of patients receiving 

only basic therapy did not significantly change, while with 

the addition of vitamin D the indicator decreased by 20.4 % 

(p = 0.000). The level of personal anxiety did not undergo 

significant changes in patients of both groups. The depres-

sion index in patients with basic therapy changed slightly, 

and with the addition of vitamin D to basic therapy it de-

creased by 7.5 % (p < 0.01).

Thus, the addition of cholecalciferol to the standard 

therapy of LADA diabetes is accompanied by a statistically 

significant improvement in both metabolic and psycho-emo-

tional indicators.

Based on a linear regression analysis of the relation-

ships between vitamin D levels, anthropometric data, car-

bohydrate metabolism, anxiety, and depression in LADA 

patients, strong direct correlations were registered between 

HbA1c levels and situational anxiety (r = 0.888; p < 0.05) 

and depression (r = 0.660; p < 0.05); moderate correlations 

were found between HbA1c levels and personal anxiety 

(r = 0.521; p < 0.05), fasting plasma glucose levels and BMI 

(r = 0.375; p < 0.05), and fasting plasma glucose levels and 

WC/HC ratio (r = 0.443; p < 0.05). Moderate inverse cor-

relations were established between vitamin D levels and de-

pression (r = –0.342; p < 0.05) as well as situational anxiety 

(r = –0.384; p < 0.05).

Discussion
The positive changes recorded in the study can be ex-

plained by the complex effect of vitamin D on various body 

systems. One of the main mechanisms is its participation in 

the regulation of carbohydrate metabolism. Vitamin D is 

able to improve tissue sensitivity to insulin and stimulate its 

secretion by pancreatic -cells, which directly affects the re-

duction of blood glucose and glycosylated hemoglobin levels. 

In addition, it reduces systemic inflammation, which is the 

basis of insulin resistance, which also contributes to impro-

ving glycemic control [23].

In addition, vitamin D has an immunomodulatory ef-

fect, which is especially important for patients with LADA. 

It affects the functional activity of T-lymphocytes, helps to 

reduce the production of pro-inflammatory cytokines, re-

ducing autoimmune destruction of pancreatic -cells [24]. 

This can potentially slow down the progression of the disease 

and improve its course.

In addition to its role in the regulation of calcium me-

tabolism, vitamin D also exhibits a number of extra-calcium 

effects, including participation in the processes of differenti-

ation and maturation of neurons, as well as in the regulation 

of the synthesis of growth factors, in particular neuronal and 

glial. In addition, vitamin D influences the production of 

key neurotransmitters such as acetylcholine, dopamine, and 

gamma-aminobutyric acid. These neurobiological effects 

are associated with the presence of vitamin D receptors on 

neurons and glial cells located in important brain structures 

such as the substantia nigra, hippocampus, hypothalamus, 

thalamus, and basal ganglia [25, 26]. Therefore, the observed 

decrease in the levels of situational anxiety and depression 

in the study may be due to the improvement of neurotrans-

mitter balance against the background of normalization of 

vitamin D levels.

Conclusions
Patients with autoimmune diabetes mellitus (classical 

T1DM and LADA) have a high frequency of anxiety and 

depressive disorders, especially against the background of 

vitamin D deficiency or insufficiency. The appointment 

of cholecalciferol contributes to the improvement of car-

bohydrate metabolism indicators, anthropometric data, a 

significant decrease in the level of anxiety and depression, 

with a more pronounced effect in patients with LADA. 

The obtained results justify the feasibility of routine as-

sessment of vitamin D status and the use of cholecalci-

ferol as part of complex therapy that takes into account 

the psycho-emotional state in patients with autoimmune 

diabetes.
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Лікування автоімунного цукрового діабету з коморбідною тривожністю та депресією: 
терапевтична перспектива, орієнтована на вітамін D

Резюме. Актуальність. Тривожність та депресія є одними 

з найпоширеніших психічних розладів, що розвиваються в 

пацієнтів з автоімунним цукровим діабетом (ЦД). Це може 

бути спричинено гіперглікемією, дисліпідемією, а також де-

фіцитом вітаміну D. Мета: з’ясувати вплив застосування 

холекальциферолу на показники тривожності та депресії в 

комплексному лікуванні пацієнтів із різними фенотипами 

цукрового діабету 1-го типу. Матеріали та методи. З ме-

тою оцінки ефективності терапії пацієнти з ЦД 1-го типу та 

латентним автоімунним діабетом дорослих (LADA) були по-

ділені на дві підгрупи. Підгрупа А кожної групи отримувала 

в комплексному лікуванні холекальциферол 20 000 МО по 

1 капсулі на тиждень впродовж трьох місяців, підгрупа B — 

тільки стандартну (базисну) терапію. У всіх пацієнтів дослі-

джували показники ситуативної та особистісної тривожності, 

депресії, антропометричні дані, сироватковий рівень 25(OH)D 

та показники вуглеводного обміну в динаміці лікування (до 

і через 3 місяці). Результати. В осіб із класичним ЦД 1-го 

типу рівень депресії зазнав суттєвих змін лише при додаванні 

вітаміну D до базисної терапії — знизився на 21,5 %. У па-

цієнтів, які отримували базисну терапію, показник змінився 

незначно, а при додаванні вітаміну D зменшився на 15,8 %. У 

хворих із LADA при додаванні вітаміну D до базисної терапії 

рівень ситуативної тривожності знизився на 20,4 %, депресії — 

на 7,5 %. Висновки. Призначення холекальциферолу сприяє 

покращенню показників вуглеводного обміну, антропоме-

тричних даних, вірогідному зниженню рівня тривожності та 

депресії, з більш вираженим ефектом у пацієнтів із LADA.

Ключові слова: автоімунний цукровий діабет; цукровий діа-

бет 1-го типу; LADA; вітамін D; тривожність; депресія
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Можливості лакосаміду як препарату 
з подвійним механізмом дії у лікуванні епілепсії, 

мігрені та невралгії трійчастого нерва

Резюме. Метою огляду було вивчити зв’язок між епілепсією, мігренню та невралгією трійчастого не-

рва через патогенетичну роль пептиду, пов’язаного з геном кальцитоніну, та оцінити терапевтичний 

потенціал лакосаміду. Проведено аналіз літератури за базами PubMed, Scopus і Web of Science за період 

1982–2024 рр., з акцентом на механізм дії лакосаміду на пептид, пов’язаний з геном кальцитоніну. Згідно 

з проаналізованими даними літератури, пептид, пов’язаний з геном кальцитоніну, відіграє ключову роль 

у патогенезі мігрені та невралгії трійчастого нерва, лакосамід пригнічує його вивільнення та посилює 

інактивацію натрієвих каналів, що дозволяє використовувати його при комбінації цих захворювань з 

епілепсією. Лакосамід є перспективним засобом для лікування епілепсії, мігрені та невралгії трійчастого 

нерва завдяки його подвійному механізму дії. 

Ключові слова: епілепсія; мігрень; невралгія трійчастого нерва; лакосамід; пептид, пов’язаний з геном 

кальцитоніну; огляд

Вступ
Епілепсія та мігрень є двома найпоширенішими за-

хворюваннями в неврології. Головні болі та судоми були 

показані відповідно як перша і третя причини направ-

лення пацієнта лікарем загальної практики до невроло-

га для консультації [1, 2]. Напад мігрені та епілептич-

ний напад мають спільний стереотипний часовий пере-

біг низки подій. При мігрені із зоровою аурою (до 75 % 

випадків у структурі мігренозної аури) спочатку вини-

кає поступовий розвиток зорових порушень, за якими 

з’являються головні болі, що відповідають звичайним 

критеріям мігрені [3], а при епілептичному нападі (на-

пад потиличної епілепсії) можливе швидке, тривалістю 

до однієї секунди виникнення зорових галюцинацій із 

подальшою втратою свідомості (або без) та постікталь-

ними головними болями [4]. 

Лакосамід (R-2-ацетамідо-N-бензил-3-метоксипро-

піонамід) має два різні механізми дії: перший — бло-

кування вивільнення пептиду, пов’язаного з геном 

кальцитоніну (calcitonin gene-related peptide — CGRP): 

у системі трійчастого нерва, реагуючи з медіаторним 

білком 2 відповіді на колапсин, препарат запобігає 

його фосфорилюванню та призводить до пригнічення 

вивільнення CGRP; другий — посилення повільної 

інактивації потенціалзалежних натрієвих каналів [5, 6]. 

Для огляду використано літературні джерела з баз 

PubMed, Scopus і Web of Science за період 1982–2024 рр. 

Основна увага приділялася механізмам дії лакосаміду, 

ролі CGRP у патогенезі епілепсії, мігрені та невралгії 

трійчастого нерва, а також клінічним дослідженням 

його застосування. Були проаналізовані експеримен-

тальні дані, клінічні випробування та рекомендації між-

народних асоціацій. 

Результати
Приблизно 25 % осіб із діагнозом епілепсії мають 

медикаментозно резистентну форму захворювання, 

при якій стандартні протиепілептичні препарати не за-
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безпечують ефективного контролю нападів [7]. Такий 

стан асоціюється зі значним погіршенням якості життя 

та підвищеним ризиком ускладнень, включно з трав-

мами та раптовою смертю, пов’язаною з епілепсією [8]. 

У таких випадках необхідне впровадження додаткових 

протиепілептичних препаратів для досягнення адекват-

ного контролю нападів. Для ад’ювантної терапії доціль-

но застосовувати лікарські засоби, що були спеціально 

розроблені для цієї мети, зокрема це стосується лакоса-

міду [9]. Згодом показання до застосування лакосаміду 

були розширені, включно з його застосуванням у дітей 

(віком від 4 років) та як монотерапії в окремих країнах 

[10]. Лакосамід, протиепілептичний препарат третього 

покоління, має численні переваги у лікуванні епілепсії, 

зокрема резистентної фокальної форми [11]. 

Лакосамід селективно посилює повільну інактива-

цію вольтаж-залежних натрієвих каналів, що відрізняє 

його від традиційних препаратів, як-от карбамазепін 

чи ламотриджин, які впливають на швидку інактива-

цію [12]. Це забезпечує зниження здатності нейронів 

генерувати повторні потенціали дії, характерні для 

епілептичних розрядів, подовження рефрактерного 

періоду нейронів, що зменшує епілептичну активність, 

і стабілізацію гіперзбудливих нейронних мембран без 

значного впливу на нормальну нейронну передачу, що 

також знижує ризик побічних ефектів [12]. 

Лакосамід схвалений як препарат вибору для додат-

кової терапії при фокальних нападах у дорослих і дітей 

від 4 років, а також для лікування первинно-генералі-

зованих тоніко-клонічних нападів [13]. Клінічні дані 

підтверджують зниження частоти нападів на ≥ 50 % у 

25–48 % пацієнтів, повне припинення нападів у 9–14 % 

пацієнтів і відносний ризик зниження частоти нападів 

на ≥ 50 % у 1,79 раза порівняно з плацебо (95% ДІ 1,55–

2,08) [14–16]. Ефективність особливо виражена у паці-

єнтів із фармакорезистентністю, які раніше реагували 

на блокатори натрієвих каналів, як-от карбамазепін чи 

окскарбазепін [14]. Лакосамід характеризується висо-

кою біодоступністю (~ 100 %) і лінійною фармакокі-

нетикою, що забезпечує передбачуваність дозування, 

низьким потенціалом взаємодій, оскільки метаболізу-

ється переважно через CYP2C19, з мінімальним впли-

вом на ферменти CYP3A4 чи CYP2C9, і швидким до-

сягненням стабільної концентрації у плазмі, що сприяє 

швидкому терапевтичному ефекту [11, 17]. 

Загальна частота побічних явищ становить 38,7 %, 

з частотою відміни 10,8 % [5]. Найпоширеніші побіч-

ні ефекти — запаморочення (15,7 %), седація (15,8 %), 

втома (9,4 %) та нудота (9,3 %) — зазвичай легкі та до-

зозалежні [5]. У дітей частота побічних явищ нижча 

(32,8 %), що підтверджує придатність препарату для 

педіатричної практики [5]. Механізм повільної інакти-

вації знижує нейротоксичність порівняно з традицій-

ними блокаторами натрієвих каналів [12]. 

Можливість комбінованої терапії 
Лакосамід демонструє синергію з топіраматом і пре-

габаліном, адитивний ефект із ламотриджином і ок-

скарбазепіном та перспективну комбінацію з ретигабі-

ном (індекс користі 2,07–2,50) для фармакорезистент-

них випадків [18, 19]. Додавання лакосаміду знижує 

супутнє лікарське навантаження на 9,6 %, що дозволяє 

зменшувати дози інших протиепілептичних препара-

тів і поліпшувати переносимість терапії [20]. Препарат 

демонструє позитивну відповідь у реальних клінічних 

умовах, зокрема у пацієнтів із генетично обумовленою 

епілепсією [21]. Лакосамід можна комбінувати з інши-

ми протиепілептичними препаратами, що діють на на-

трієві канали, за умови корекції доз [22]. 

У минулому десятилітті був продемонстрований ін-

гібуючий вплив лакосаміду на рівень продукування та 

вивільнення CGRP на тваринних моделях [23]. Пептид, 

пов’язаний із геном кальцитоніну, був відкритий у 1982 

році S.G. Amara зі співавторами як продукт альтерна-

тивного сплайсингу мРНК гена кальцитоніну [24]. 

CGRP є пептидом із 37 амінокислот, який бере участь 

у передачі больових сигналів у центральній та пери-

феричній нервовій системі [25]. Роль CGRP у патофі-

зіології мігрені широко вивчалася в останні роки, що 

призвело до розробки анти-CGRP-терапії як для не-

відкладного лікування, так і для профілактики мігрені 

[26]. CGRP наявний майже в 40 % тіл клітин трійчас-

того ней рона [27]. Природно, цілком логічним висно-

вком було вивчити вміст цього пептиду у пацієнтів із 

невралгією трійчастого нерва, що й було зроблено. Як і 

при мігрені, у низці досліджень було продемонстрова-

но значне підвищення рівня CGRP у крові та спинно-

мозковій рідині у пацієнтів із ідіопатичною невралгією 

трійчастого нерва, що також вказує на його роль в етіо-

патогенезі невралгії трійчастого нерва [28]. 

Пептид, пов’язаний із геном кальцитоніну, є одним 

із найпотужніших мікросудинних вазодилататорів, ви-

явлених на сьогодні. Судинна релаксація та вазодила-

тація опосередковуються активацією рецептора CGRP 

[29]. Було виявлено кілька механізмів, що беруть участь 

у релаксації, опосередкованій CGRP. До них належать 

пов’язані з оксидом азоту (NO) ендотелійзалежні меха-

нізми або опосередковані цАМФ ендотелійнезалежні 

шляхи; останні зустрічаються частіше. 

Завдяки цим особливостям механізму дії лакоса-

мід, окрім лікування епілепсії, набуває все більшого 

значення в терапії мігрені та низки інших видів голов-

ного болю, оскільки в патогенезі мігрені велике зна-

чення надається CGRP, вивільнення якого викликає 

вазопарез і, відповідно, пульсуючий біль. Роль CGRP у 

патогенезі мігрені доведена в низці досліджень остан-

ніх років. Так, у дослідженні, проведеному S. Elgamal 

зі співавторами (2024), оцінювалася різниця в сиро-

ватковому рівні CGRP після трьох місяців лікування 

лакосамідом та ібупрофеном або лише ібупрофеном у 

пацієнтів з епізодичною мігренню, а також оцінювали-

ся безпека та ефективність лакосаміду [30]. Автори про-

вели відкрите рандомізоване контрольоване досліджен-

ня за участю пацієнтів з епізодичною мігренню віком 

від 10 до 55 років, діагноз був встановлений відповідно 

до 3-го видання Міжнародної класифікації головного 

болю (Іnternational classification of headache disorders — 

ICHD-3). Оцінювалися сироваткові рівні CGRP до та 
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через три місяці після лікування в групі лакосаміду та 

контрольній групі. Також оцінювалися побічні ефекти 

лікування в кожній групі, відсоток пацієнтів, які до-

сягли ≥ 50% зниження частоти щомісячних днів із мі-

гренню, і відсоток пацієнтів, які досягли звільнення від 

болю протягом 2 годин у ≥ 4 із 5 нападів у кожній групі. 

200 пацієнтів з епізодичною мігренню завершили до-

слідження. Було виявлено статистично значуще більше 

зниження сироваткового рівня CGRP у групі лакосамі-

ду порівняно з контрольною групою. Лакосамід добре 

переносився пацієнтами. У групі лакосаміду був статис-

тично значуще вищий відсоток пацієнтів, які досягли 

≥ 50% зниження частоти щомісячних днів із мігренню 

і звільнення від болю протягом 2 годин у ≥ 4 із 5 на-

падів. Автори дійшли висновку, що щоденне викорис-

тання лакосаміду в дозі 50 мг кожні 12 годин протягом 

трьох місяців у пацієнтів з епізодичною мігренню було 

пов’язано зі значним зниженням рівня CGRP у сиро-

ватці, кращими клінічними результатами щодо часто-

ти й тривалості нападів мігрені та добре переносилося 

пацієнтами [30]. 

Накопичення знань про роль CGRP в етіопатогене-

зі мігрені послужило поштовхом до дослідження його 

ролі при кластерному головному болі, запальному болі 

та при інших больових розладах [31]. Рівень CGRP у 

плазмі може слугувати біологічним маркером, що до-

зволяє розрізняти різні типи головного болю. Метою 

дослідження A. Frese (2005) було вивчення рівнів CGRP 

у плазмі у пацієнтів із цервікогенним головним болем 

залежно від наявності головного болю [32]. Вони по-

рівняли рівні CGRP у плазмі периферичного та кра-

ніального кровообігу. Кров як із зовнішньої яремної 

вени, так і з ліктьової вени була взята в 11 пацієнтів із 

цервікогенним головним болем. Рівні CGRP у плаз-

мі вимірювали радіоімуноаналізом. Не було виявлено 

відмінностей між рівнями CGRP, оціненими в дні з 

головним болем і без нього. Не було відмінностей між 

рівнями CGRP у симптоматичній і безсимптомній зо-

внішній яремній вені та ліктьовій вені. Даних про акти-

вацію трійчасто-судинної системи при цервікогенному 

головному болю не було виявлено. У деяких випадках 

клінічна диференціація хронічного головного болю та 

мігрені без аури ускладнена. Автори дійшли висновку, 

що рівні CGRP у плазмі можуть слугувати біологічним 

маркером, який дозволяє розрізняти два типи головно-

го болю [32]. 

Наступним типом болю, що досить часто зустрі-

чається в клінічній практиці, є невралгія трійчастого 

нерва. Лікування невралгії трійчастого нерва зазвичай 

включає протисудомні препарати першого та друго-

го покоління. Згідно з європейськими рекомендація-

ми, при загостреннях болю можна використовувати 

внутрішньовенну інфузію фосфенітоїну або лідокаїну. 

Для тривалого лікування як препарати першого вибору 

рекомендуються карбамазепін або окскарбазепін. Ла-

мотриджин, габапентин, ботулінічний токсин типу А, 

прегабалін, баклофен і фенітоїн можуть використову-

ватися як окремо, так і як додаткова терапія [33]. У на-

становах Королівського коледжу хірургів Англії наведе-

но рекомендації щодо лікування невралгії трійчастого 

нерва, що засновані на критеріях доказової медицини. 

Ми обмежимося переважно сильними рекомендація-

ми з позицій доказової медицини, зазначеними в їхній 

роботі [34]. 

Лікарські засоби першої лінії (можуть призначати 

лікарі загальної практики та фахівці). Карбамазепін — 

терапевтичний діапазон зазвичай становить від 800 до 

1200 мг загальної добової дози, розділеної на 4 окремі 

дози; також доступні форми з модифікованим вивіль-

ненням і рідкі форми. Рекомендується тестування на 

алель HLA-B*1502 в осіб ханьського або тайського по-

ходження (ризик синдрому Стівенса — Джонсона за 

наявності алеля HLA-B*1502) (сильна рекомендація з 

позицій доказової медицини) [34]. Окскарбазепін — 

альтернатива у разі виникнення проблем взаємодії з 

карбамазепіном. Терапевтичний діапазон зазвичай 

становить від 1200 до 1800 мг загальної добової дози, 

розділеної на 4 окремі дози. Рекомендується тестування 

алеля HLA-B*1502 в осіб ханьського, китайського або 

тайського походження (ризик синдрому Стівенса — 

Джонсона за наявності алеля HLA-B*1502). Рекоменду-

ється розглянути можливість моніторингу концентрації 

натрію в плазмі у пацієнтів із ризиком гіпонатріємії, 

яка, як правило, залежить від дози (сильна рекомен-

дація) [34]. Лідокаїн у формі назального спрею, 10 мг 

на натискання — 2 впорскування в ніздрю на ураженій 

стороні (коли біль локалізується в ділянці верхньої ще-

лепи) за потреби (сильна рекомендація) [34]. 

Лікарі загальної практики та фахівці можуть при-

значати: ін’єкції суматриптану — у випадках, коли не 

визначена «тригерна точка», суматриптан можна вико-

ристовувати в гострих випадках як допоміжний засіб до 

системних препаратів; 6 мг у вигляді підшкірної ін’єкції 

(сильна рекомендація) [35]. 

Якщо вищенаведені методи лікування гострих ста-

нів виявляться неефективними, то можна розглянути 

таке: інфузія лідокаїну — 1,5 мг/кг внутрішньовенно 

протягом 1 години [36] (госпіталізація з повним моні-

торингом; у 2020 році група з безпеки інфузії лідокаї-

ну у Великобританії опублікувала рекомендацію щодо 

зменшення дозування лідокаїну (з 5 до 1,5 мг/кг) [35]) 

(слабка рекомендація). Фосфенітоїн 15 мг/кг внутріш-

ньовенно у вигляді інфузії (госпіталізація з повним мо-

ніторингом) [35] (слабка рекомендація). Фенітоїн 10 

мг/кг внутрішньовенно у вигляді інфузії (госпіталізація 

з повним моніторингом) [37]. 

Однак побічні ефекти цих препаратів погіршують 

комплаєнс терапії, особливо у пацієнтів похилого віку. 

У зв’язку з цим перспективним є використання препа-

ратів наступних поколінь, зокрема лакосаміду — пре-

парату третього покоління, який має менше побічних 

ефектів. У роботі N. Coppola зі співавторами (2019) 

була показана ефективність і безпека застосування ла-

косаміду як монотерапії у випадку невралгії трійчастого 

нерва у пацієнтки, яка не мала позитивної відповіді на 

попереднє лікування через тяжку лейкопенію, спричи-

нену кількома раніше використаними протисудомними 

препаратами [38]. Ця 60-річна пацієнтка мала класичні 
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ознаки правобічної невралгії трійчастого нерва і була 

рефрактерною до попереднього лікування (габапентин, 

карбамазепін, ламотриджин і прегабалін) у плані від-

сутності будь-якого знеболювання, також в неї відзна-

чалася поява небажаних явищ у вигляді лейкопенії. Був 

проведений загальний аналіз крові, а також вимірюван-

ня рівня глюкози, електролітів, азоту сечовини в крові 

та креатиніну, оцінена швидкість осідання еритроцитів 

і ЕКГ. Усі результати були в межах норми. Магнітно-

резонансна томографія головного мозку та стовбура 

мозку з внутрішньовенним парамагнітним контрастом 

та без нього була в межах норми, за винятком кількох 

підкіркових гіперінтенсивних вогнищ у білій речовині. 

Була оцінена інтенсивність болю та проведена оцінка 

психологічного профілю. Початкова терапія включала 

низьку дозу окскарбазепіну (300 мг/добу), і через місяць 

повторно було проведено обстеження крові. Було ви-

явлено зниження кількості лейкоцитів із 5500 до 1900 

клітин/мкл. Терапію було призупинено, поки лейкоци-

ти не повернулися до нормального рівня, і розпочато 

знову з призначення 100 мг лакосаміду двічі на день. 

Полегшення болю було досягнуто через три тижні лі-

кування без будь-яких змін у кількості лейкоцитів. По-

казник лейкоцитів оцінювали щомісяця протягом пер-

ших шести місяців лікування, змін не було виявлено. 

Надалі пацієнтка продовжила прийом підтримуючої 

дози 100 мг/добу без будь-яких небажаних явищ, зали-

шаючись у стані повного благополуччя, без болю та з 

поліпшенням психологічного профілю. Автори дійшли 

висновку, що лакосамід продемонстрував ефективність 

і хороший профіль безпеки та може бути корисним для 

пацієнтів, які або страждають на рефрактерну неврал-

гію трійчастого нерва, яка не реагує на традиційну те-

рапію, або мають значні побічні ефекти [38]. 

У роботі S. Masrour зі співавторами продемонстро-

вано ефект монотерапії лакосамідом у трьох пацієнтів із 

рефрактерним лицевим болем різної етіології [39]. При-

чинами лицевого болю були ідіопатична невралгія трій-

частого нерва, невралгія трійчастого нерва, пов’язана з 

мас-ефектом, і постійний ідіопатичний лицевий біль. 

Лікування лакосамідом призвело до значного змен-

шення болю у всіх трьох пацієнтів. Лакосамід добре 

переносився без будь-яких зареєстрованих побічних 

ефектів. Автори дійшли висновку, що лакосамід ви-

явився ефективним у купіруванні больового синдрому 

у трьох пацієнтів, рефрактерних до попередньої терапії, 

і може бути ефективним при лікуванні рефрактерного 

лицевого болю як альтернативний метод лікування для 

пацієнтів, які не реагують або погано переносять стан-

дартні методи лікування лицевого болю [39]. 

Опубліковано дані про 86 пацієнтів із рефрактер-

ною невралгією трійчастого нерва, які відвідували 

третинний медичний центр у період із 2015 по 2021 

рік [40]. Унаслідок неефективності попереднього лі-

кування першої лінії пацієнти отримували лакосамід, 

доза якого визначалася лікуючим неврологом на осно-

ві клінічних критеріїв і супутніх захворювань пацієн-

та. Медіана часу від моменту встановлення діагнозу 

становила 4,6 року, а етіологія була вторинною у 19 % 

(n = 16) випадків. Усі пацієнти, включені в досліджен-

ня, раніше отримували карбамазепін або окскарба-

зепін — два широко використовувані препарати при 

лікуванні невралгії трійчастого нерва. Більше ніж по-

ловина (54 %) когорти продовжувала отримувати будь-

який із цих засобів як супутню терапію, а 14 % отри-

мували лакосамід як монотерапію. Середня початкова 

добова доза лакосаміду становила 100 мг (діапазон 50–

400), а середня підтримувальна добова доза — 200 мг 

(діапазон 50–600). Після завершення аналізу у двох 

третин (66 %) пацієнтів було досягнуто полегшення 

болю. Небажані явища, виявлені у 33 % когорти, у всіх 

випадках були легкими. Відсутність болю, вторинна 

кінцева точка, була досягнута у 34 % (n = 29) учасни-

ків вибірки. За час спостереження 44 % (n = 38) па-

цієнтів припинили лікування лакосамідом з причин, 

що включали клінічне поліпшення (34 %; n = 13), не-

ефективність (45 %; n = 17) і непереносимість (21 %; 

n = 8). Дослідники не виявили статистично значущих 

відмінностей у демографічних і клінічних даних між 

пацієнтами, які відповіли та не відповіли на терапію, 

за винятком двобічного розподілу болю, за якого усі 3 

пацієнти не відповіли на проведену терапію [40]. 

S. Belliston (2019) описав шістьох пацієнтів із тяж-

кими нейропатичними больовими синдромами зі зна-

чним поліпшенням при терапії лакосамідом [41]. Двоє 

пацієнтів були ідентичними близнюками жіночої статі 

з ідіопатичною невралгією трійчастого нерва. Обоє по-

требували високих доз карбамазепіну, що викликали 

значну втому. Також був призначений габапентин, але 

сильні щоденні болі продовжувалися. Лакосамід у до-

зуванні 75 мг двічі на день показав майже негайне змен-

шення болю та здатність поліпшувати ефективність ін-

ших ліків. Наступний випадок, що спостерігався, — це 

пацієнт із розсіяним склерозом із тяжкими дистоніч-

ними спазмами в правій руці та нозі й сильним болем 

у правій половині обличчя та руці. Не реагував на кар-

бамазепін, габапентин або високі дози баклофену. Біль 

в обличчі значно зменшився при прийомі лакосаміду 

по 100 мг двічі на день, але болючі спазми продовжува-

лися. Збільшення дози до 150 мг двічі на день зменшило 

біль в обличчі, але не змінило спазми. При прийомі дози 

150 мг у нього розвинулася затримка сечі. Два наступних 

пацієнти були з оптичним нейромієлітом із періодич-

ними щоденними дистонічними спазмами, які раніше 

частково контролювалися карбамазепіном, дозування 

в одного було обмежене через гіпонатріємію, а в іншо-

го — через запаморочення. Застосування лакосаміду 

майже повністю припинило болючі дистонічні спазми. 

У наступного пацієнта з синдромом ригідної людини з 

вираженою осьовою ригідністю та болем застосування 

лакосаміду значно зменшило ригідність. Автори дійшли 

висновку, що нейропатичні больові синдроми, включно 

з невралгією трійчастого нерва, можуть бути складними 

для лікування, і багато з них потребують застосування 

кількох протисудомних препаратів. Лакосамід може бути 

безпечним і ефективним засобом другої або третьої лінії 

лікування невралгії трійчастого нерва та інших нейропа-

тичних больових синдромів [41]. 
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У роботі M.J. Pinto зі співавторами наведено серію 

випадків загострень невралгії трійчастого нерва у до-

рослих, які звернулися до відділення невідкладної допо-

моги третинного центру з січня 2008 по грудень 2020 р. 

[42]. Було проаналізовано демографічні та клінічні дані, 

включно з фармакологічним лікуванням у відділенні 

невідкладної допомоги. Первинним результатом було 

полегшення болю, класифіковане як «відсутність по-

легшення», «часткове полегшення» і «задовільне полег-

шення» на основі якісного опису в записах відділення 

невідкладної допомоги. Урешті-решт до дослідження 

було включено 197 епізодів і 140 пацієнтів. Більшість 

із них становили жінки (61 %, 121/197) середнього віку 

63 роки (міжквартильний розмах: 52–73). Загострення 

невралгії трійчастого нерва лікували опіоїдами в 78 % 

(108/139) епізодів, нестероїдними протизапальними 

препаратами в 42 % (58/139), кортикостероїдами в 

21 % (29/139), внутрішньовенним фенітоїном у 18 % 

(25/139), а лідокаїн внутрішньовенно був застосований 

у 6 % випадків (8/139). Із 108 випадків лікування опіо-

їдами в 78 випадках (72 %) знадобилися додаткові пре-

парати для знеболювання. Внутрішньовенне введення 

фенітоїну дозволило задовільно полегшити біль у 64 % 

випадків. Автори дійшли висновку, що в цій вибірці 

опіоїди були найчастіше використовуваними терапев-

тичними засобами при загостреннях невралгії трій-

частого нерва, незважаючи на їх низьку ефективність 

і подальшу потребу в додатковому медикаментозному 

лікуванні в більшості випадків. У більшості епізодів 

кризів, купіруваних внутрішньовенним введенням фе-

нітоїну, спостерігалося повне полегшення, у зв’язку з 

чим необхідні подальші проспективні дослідження для 

визначення ефективного лікування загострень неврал-

гій трійчастого нерва [42]. 

У роботі A. Mu oz-Vendrell зі співавторами було 

обстежено пацієнтів, які зверталися до відділення 

невідкладної допомоги лікарні третинного рівня в 

період з 2012 по 2020 рік через загострення болю при 

невралгії трійчастого нерва і вперше отримували 

внутрішньовенне введення фенітоїну або лакосаміду 

[43]. Первинними кінцевими точками були полег-

шення болю та побічні ефекти під час перебування 

в лікарні. Був проведений порівняльний аналіз між 

обома групами лікування. Автори дослідили 144 епі-

зоди у 121 пацієнта (медіана віку 61 рік, 66,1 % жі-

нок). У 9,9 % випадків невралгія трійчастого нерва 

була вторинною. Полегшення болю спостерігалося у 

77,8 % із 63 пацієнтів, які отримували інфузії лакоса-

міду, а побічні ефекти — у 1,6 %. Полегшення болю 

спостерігалося у 72,8 % із 81 пацієнта, які отриму-

вали інфузії фенітоїну, а побічні ефекти — у 12,3 %, 

причому всі вони були легкими. Жодних відміннос-

тей у полегшенні болю між групами не спостерігало-

ся, але частка побічних ефектів вірогідно різнилася 

(р = 0,023). Статистично значущі відмінності також 

були виявлені при повторних госпіталізаціях про-

тягом шести місяців, щодо часу до повторної гос-

піталізації та рівня полегшення болю при першому 

контрольному візиті. Автори дійшли висновку, що 

внутрішньовенне введення лакосаміду та фенітоїну 

може бути ефективним і безпечним методом ліку-

вання гострого болю при невралгії трійчастого не-

рва. Згідно з їхніми дослідженнями, лакосамід може 

краще переноситися, ніж фенітоїн, і приводити до 

меншої кількості повторних госпіталізацій та стій-

кого полегшення болю [43]. 

Обговорення
У третьому виданні Міжнародної класифікації го-

ловного болю Міжнародне товариство головного болю 

виділило три основні зв’язки між головним болем і епі-

лепсією, які включають напади, викликані мігренню 

(«мігралепсію»), епілептичну гемікранію та постікталь-

ний головний біль [3]. Термін «мігралепсія» був вперше 

введений у 1960 році W.G. Lennox і M.A. Lennox для 

опису стану, при якому очна мігрень із можливою ну-

дотою та блюванням супроводжувалася симптомами, 

характерними для епілепсії [44]. Мігралепсія визнача-

ється як напад, викликаний нападом мігрені з аурою. 

Зокрема, напад має відповідати таким діагностичним 

критеріям: він повинен виникнути у пацієнта, який 

страждає на мігрень з аурою, під час або протягом 1 

години після нападу мігрені з аурою [3]. На сьогодні 

описана невелика кількість випадків мігралепсії у па-

цієнтів, при цьому значна кількість цих нападів ви-

явилась нападами потиличної епілепсії [45]. Оскільки 

лакосамід демонструє ефективність у лікуванні вище-

наведених рефрактерних станів завдяки пригніченню 

CGRP і стабілізації натрієвих каналів, це робить його 

альтернативою традиційним препаратам, як-от карба-

мазепін і фенітоїн, які мають значні побічні ефекти [33, 

34]. Клінічні дані свідчать про його переваги в терапії 

мігрені та невралгії трійчастого нерва, особливо при за-

гостреннях [43]. 

Висновки
Лакосамід є перспективним препаратом для лікуван-

ня епілепсії, мігрені та невралгії трійчастого нерва завдя-

ки подвійному механізму дії: пригніченню вивільнення 

CGRP і посиленню інактивації натрієвих каналів [5, 23]. 

Клінічні дослідження підтверджують його ефективність і 

безпеку, особливо у рефрактерних випадках [30, 40]. По-

дальші проспективні дослідження необхідні для уточ-

нення оптимальних доз і довгострокових ефектів. 

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової зацікав-

леності при підготовці даної статті.
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Potential of lacosamide as a dual-action drug in the treatment of epilepsy, migraine, 
and trigeminal neuralgia

Abstract. The purpose of the review was to examine the con-

nection between epilepsy, migraine, and trigeminal neuralgia 

through the pathogenetic role of calcitonin gene-related peptide 

(CGRP) and evaluate the therapeutic potential of lacosamide. A 

comprehensive literature review was conducted using PubMed, 

Scopus, and Web of Science databases, covering the period from 

1982 to 2024, with a focus on lacosamide’s mechanisms of action 

on CGRP. According to the literature data, CGRP is a critical 

mediator in the pathogenesis of migraine and trigeminal neural-

gia, inhibiting its release and enhancing inactivation of sodium 

channels, which allows its use when these diseases are combined 

with epilepsy. Lacosamide emerges as a promising therapeutic 

option for epilepsy, migraine, and trigeminal neuralgia due to its 

dual mechanism of action.

Keywords: epilepsy; migraine; trigeminal neuralgia; lacosamide; 

calcitonin gene-related peptide; review
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Стратегія комплексної фармакотерапії 
післяінсультної депресії: 

можливості та альтернативи вибору 
лікарських засобів

Резюме. У статті розглянуті сучасні проблеми епідеміології, патогенезу, клінічної картини та засобів 

лікування післяінсультної депресії (ПД) із загальномедичної та неврологічної точки зору. Особливу увагу 

приділено критеріям вибору препарату антидепресанту з позиції поєднання ефективності та безпеки 

лікування. Обґрунтованим є вибір препарату з групи селективних інгібіторів зворотного захоплення се-

ротоніну (СІЗЗС) — есциталопраму. Наведені клінічні дані, що підтверджують доцільність призначення 

есциталопраму як інструменту вибору лікування ПД і його переваги перед іншими препаратами СІЗЗС і 

антидепресантами в цілому. Окрім того, обґрунтована необхідність поєднання антидепресивної і когні-

тивної фармакотерапії в реабілітаційному періоді інсульту у пацієнтів з ПД. З цієї точки зору розглянуті 

переваги комбінованих засобів з нейропротекторною дією і, зокрема, інноваційної комбінації цитиколіну 

та вітамінів групи В. Саме така комбінація ециталопраму з цитиколіном та вітамінами групи В має 

потужну доказову базу ефективності та безпеки як основи комплексного лікування ПД.
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Протягом останніх років проблема депресивних 

розладів стала однією з найактуальніших не тільки у 

психіатричній практиці, а й у глобальному світовому 

масштабі, перш за все внаслідок стрімкого збільшен-

ня ролі гострого та хронічного стресу в патогенезі цілої 

низки захворювань, які отримали назву «хвороби циві-

лізації» [3, 11, 29, 40].

Особливе місце в розвитку стрес-залежної патології 

в нашій країні займає повномасштабна війна, що є на-

разі головним чинником психічного дистресу населен-

ня України [1, 16]. Війна — це надзвичайна ситуація, що 

спричиняє збільшення кількості пацієнтів з депресією 

щонайменше на 20 %. Дані офіційних доповідей ВООЗ 

засвідчили, що кількість суїцидів унаслідок війни збіль-

шується на 22 % [13]. Люди, які стикнулись із ситуацією 

військового конфлікту, мають підвищений ризик роз-

витку психічних розладів, зокрема депресивних та нар-

котичних розладів, ПТСР та ін., а також мають нижчу 

тривалість життя. За прогнозами ВООЗ, у майбутньому 

близько 15 млн українців потребуватимуть психоло-

гічної підтримки, із них 3–4 млн — медикаментозного 

лікування [13].

Саме цим зумовлений той факт, що останніми ро-

ками все більша кількість таких пацієнтів потрапляє у 

поле зору не психіатра, а лікаря первинної ланки, тобто 

сімейного лікаря, а в разі соматогенних депресій — лі-

карів інших спеціальностей, але переважно неврологів.

Встановлено, що клінічна картина депресій та дис-

тимій спостерігається у 50–65 % пацієнтів, які зверта-

ються до неврологів та лікарів інших спеціальностей. 

Водночас правильний діагноз встановлюється лише у 

0,5–4,5 % випадків [11]. Це означає, що невиявлення 
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(і, відповідно, відсутність лікування) депресій немину-

че призводить до надмірних витрат часу та коштів, не 

кажучи вже про такі аспекти, як втрата працездатності, 

зростання ризику суїцидальних спроб, хронізація де-

пресивного розладу при його невчасному розпізнаванні 

та лікуванні.

Особливої актуальності останнім часом набуває 

проблема депресій в ангіоневрологічній практиці. Ві-

домо, що депресії зустрічаються, за даними різних авто-

рів, у 35–75 % пацієнтів з гострими та хронічними по-

рушеннями мозкового кровообігу [44]. На цьому фоні 

важливе місце в сучасній ангіоневрології приділяється 

післяінсультній депресії (ПД).

Поширеність ПД, за різними даними, коливається 

в межах 26–60 % [15, 50], що пов’язано з різними ви-

бірками пацієнтів, критеріями діагностики, періодом 

спостереження, психіатричною грамотністю лікарів 

тощо. При цьому важливо наголосити, що ПД — це не 

фоновий, другорядний (на думку багатьох неврологів) 

стан щодо основної патології — інсульту. Наявність ПД 

збільшує тривалість госпіталізації, уповільнює віднов-

лення порушених неврологічних функцій, погіршує 

якість життя та підвищує частоту летальних наслідків у 

хворих протягом наступних років [5, 14, 51].

Розвиток ПД значно ускладнює клінічну картину 

інсульту. На відміну від первинної, або ендогенної, 

депресії, яка може розвиватися без взаємозв’язку із 

зовнішніми причинами, ПД виникає або одночасно 

з неврологічними або іншими психопатологічними 

проявами інсульту, або через деякий час (протягом до 

1 року) після нього. Тому ПД, переплітаючись із цими 

проявами, далеко не завжди піддається чіткому виді-

ленню із загальної клінічної картини захворювання. З 

іншого боку, деякі симптоми інсульту можуть імітува-

ти окремі прояви депресії, створюючи у лікаря хибне 

уявлення про її наявність у хворого. Нарешті, ПД може 

обтяжувати чи модифікувати основні симптоми інсуль-

ту (мовні, рухові порушення тощо), перешкоджаючи їх 

адекватній оцінці [45].

Також слід підкреслити частоту і значущість три-

вожної симптоматики в рамках ПД, що нерідко дося-

гає такого ступеня вираженості, коли власне депресив-

ні розлади маскуються клінікою тривожних розладів з 

відповідним встановленням помилкового діагнозу та 

вибором неадекватної терапії (анксіолітики, малі ней-

ролептики тощо).

Якщо на більш ранньому етапі вивчення проблеми 

вважалося, що ПД зумовлена здебільшого функціо-

нальними та соціальними наслідками інвалідизації, 

а не самим ураженням нервової тканини при інсульті 

[34], то останнім часом все більшого значення стали 

надавати її морфологічним та нейрохімічним кореля-

там ураження мозку при інсульті та відповідно вибору 

адекватного інструменту фармакотерапії.

На сьогодні можна достатньо впевнено говорити 

про порушення в широкому сенсі кірково-підкіркових 

взаємозв’язків у патогенезі ПД, що зумовлені уражен-

ням лівої гемісфери, субкортикальної білої речовини, 

таламуса, базальних гангліїв, зокрема блідого шару, та 

стовбура мозку [33, 61]. Також було доведено, що ймо-

вірність депресії зростає зі збільшенням об’єму уражен-

ня тканини мозку [33].

Згаданий структурно-функціональний дисбаланс 

при ПД чітко простежується на нейрохімічному рів-

ні. Найважливіше значення у розвитку ПД надається 

дисбалансу серотонінового та норадреналінового об-

міну, який виявляється у вогнищі інсульту та навколо 

нього внаслідок ураження структур серотонін- та/або 

адренергічної системи [60]. В експерименті показано 

зниження концентрації норадреналіну та серотоніну 

в мозку після інсульту [51]. Розрив дофамінергічних 

шляхів також вважається одним із можливих механіз-

мів розвитку ПД [37].

При зниженні мозкового кровотоку відбувається 

суттєве зменшення концентрації моноамінів у корі 

мозку, стріатумі, гіпокампі та проміжному мозку, при-

чому максимальні зміни спостерігаються у стріатумі. 

Гіпотеза дисбалансу нейротрансмітерів підтверджу-

ється і даними позитронно-емісійної томографії, що 

дозволила визначити у пацієнтів з лівопівкульним ура-

женням головного мозку вірогідну кореляцію тяжко-

сті депресивних симптомів зі зменшенням зв’язування 

серотоніну [64].

Особливо слід наголосити на ролі порушень проце-

сів нейропластичності та нейротрофіки при ПД. Зокре-

ма, важливу роль у патогенезі депресій, і насамперед у 

розвитку когнітивних порушень, значущих як у після-

інсультному періоді в цілому, так і в рамках депресивних 

розладів у таких хворих, відіграє ослаблення біосинтезу 

мозкового нейротрофічного фактора (BDNF) [17, 38]. 

BDNF є одним із провідних факторів, що забезпечують 

формування нейронних мереж та підтримку нейроплас-

тичних процесів у ЦНС на належному рівні. Тому саме 

при ПД ослаблення BDNF-залежних процесів може 

бути особливо важливим фактором у її патогенезі по-

рівняно з класичною ендогенною депресією.

Таким чином, можна вважати, що концепція роз-

витку ПД як складної структурно-функціональної по-

лікомпонентної патології ЦНС має сьогодні реальне 

обґрунтування. На основі цієї концепції будується і 

сучасна фармакотерапія ПД.

Активне виявлення та лікування ПД покращує від-

новлення неврологічного дефекту та підвищує ефек-

тивність реабілітаційних заходів [12, 50]. Необхідність 

застосування з метою терапії цієї патології антидепре-

сантів як інструментів вибору лікування сьогодні не ви-

кликає сумнівів [51, 59]. Призначення згаданих засобів 

не тільки є доцільним щодо впливу власне на депресив-

ну симптоматику, але й дозволяє поліпшити функціо-

нальне відновлення і незалежність таких хворих у по-

всякденному житті, знижуючи ризик летальності після 

інсульту [50]. При цьому перевагу слід віддавати макси-

мально ранньому початку терапії антидепресантами та 

їх тривалому застосуванню [51]. Так, було показано, що 

хворі, яким антидепресивна терапія призначалася в 1-й 

місяць від початку захворювання, в подальшому мали 

суттєво менші показники за шкалами депресії та краще 

функціональне відновлення, ніж пацієнти без лікуван-
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ня або ті, у яких лікування застосовувалося в пізніші 

терміни [48].

Однією з найскладніших проблем для клініциста 

сьогодні є вибір препарату антидепресанту для ліку-

вання ПД.

Донедавна найбільш затребуваним препаратом се-

ред антидепресантів в Україні був амітриптилін, який, 

крім психіатрів, широко призначався також невролога-

ми та лікарями загальної практики [18], багато в чому 

внаслідок своєї економічної доступності та рутинної 

переконаності багатьох клініцистів у його найбільшій 

ефективності серед інших антидепресантів. При цьому 

часто забувається, що, незважаючи на безумовну по-

тужність та вираженість тимоаналептичного ефекту, 

амітриптилін, як і інші препарати трициклічного ряду, 

тобто трициклічні антидепресанти (ТЦА) — іміпрамін, 

кломіпрамін, доксепін, має низку серйозних недоліків, 

що виключають його використання як препарату ви-

бору в лікуванні ПД. Серед них:

1) недостатня вибірковість фармакологічної дії, 

вузькість терапевтичного індексу (інтервалу між міні-

мальною терапевтичною та мінімальною токсичною 

дозами); в результаті — значна кількість побічних 

ефектів, зокрема серйозних (холінолітичні, кардіо-

токсичні, гематологічні, психотичні, розвиток судом-

ного синдрому, збільшення маси тіла, алергічні реакції 

тощо);

2) несприятливий вплив на когнітивні функції, по-

чатково порушені при ПД;

3) необхідність титрування дози (нерідко дуже 

складного);

4) великий потенціал міжлікарських взаємодій (від-

повідно і зростання ризику побічних реакцій та непро-

гнозованих результатів лікування);

5) наявність значних вікових зрушень у фармакоди-

наміці та фармакокінетиці (небажаність застосування у 

геріатричній практиці, тобто в основного контингенту 

пацієнтів з інсультом);

7) складнощі в організації амбулаторного лікування 

та досягненні комплаєнсу;

8) наявність значної популяції рефрактерних паці-

єнтів.

Таким чином, незважаючи на вираженість тимо-

аналептичної, а в низці випадків і потужної анксіолі-

тичної дії, згідно із сучасними уявленнями, ТЦА слід 

виключити з терапії хворих на депресії непсихотичної 

природи, зберігши їх використання тільки у випадках 

ендогенних форм під постійним лікарським контролем.

Найбільш популярними засобами терапії депресій 

у неврологічній практиці сьогодні залишаються се-

лективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну 

(СІЗЗС). Цьому сприяла висока ефективність цих пре-

паратів (у багатьох випадках рівноцінна препаратам 

ТЦА) у поєднанні зі сприятливими безпековими харак-

теристиками, що дозволяє визнати їх золотим стандар-

том лікування депресивних розладів в ангіоневрології, 

зокрема і при ПД.

Водночас широкий спектр препаратів СІЗЗС ста-

вить перед практичними лікарями не менш складну 

проблему вибору оптимального засобу цієї групи для 

лікування конкретного хворого.

Незважаючи на спільність провідного механізму 

дії — блокади зворотного захоплення серотоніну, пре-

парати СІЗЗС істотно різняться між собою за ступенем 

селективності та потужністю даної дії, за своїми кліні-

ко-фармакологічними ефектами та профілем безпеки. 

Тому знання особливостей та переваг того чи іншого 

препарату згаданої групи є запорукою їх успішного за-

стосування на практиці.

Відома незадоволеність від застосування багатьох 

представників СІЗЗС, пов’язана з відносно недостат-

ньою ефективністю, особливо при лікуванні тяжких 

депресій (циталопрам, у низці випадків флуоксетин), 

наявністю в багатьох випадках клінічно значущих по-

бічних ефектів (пароксетин, флуоксетин), активізувала 

свого часу розробку та впровадження в практику інших 

препаратів цієї групи, своєрідним вінцем якої став ес-
циталопрам.

Ідея створення есциталопраму базувалася на прин-

ципово іншому підході, ніж класичний хімічний синтез 

нової молекули та подальший її скринінг як потенцій-

ного лікарського засобу. В основу згаданого підходу 

було покладено принцип стереоселективності, тобто 

виділення активного стереоізомеру з рацемічної суміші 

раніше відомого препарату — антидепресанту із групи 

СІЗЗС — циталопраму.

Виявилося, що циталопрам, який вважався до пев-

ного часу еталоном селективності щодо зворотного за-

хоплення серотоніну, являє собою рацемічну суміш R- 

(правообертальних) і S- (лівообертальних) ізомерів [58], 

причому здатність інгібувати зворотне захоплення се-

ротоніну у S-ізомеру в 100 разів вища, ніж у R-ізомеру. 

Таким чином, практично вся клінічна ефективність ци-

талопраму реалізується за рахунок S-ізомеру. S-ізомер 

є не тільки потужним і максимально селективним ін-

гібітором основного високоафінного сайту зворотного 

захоплення серотоніну, але і модулятором іншого ком-

понента системи зворотного захоплення — низькоафін-

ного алостеричного, що забезпечує фізіологічне регу-

лювання активності основного високоафінного ком-

понента [41]. Ця унікальна характеристика S-ізомеру, 

що є основою есциталопраму, дозволяє говорити про 

нього як про препарат, що має виключно своєрідний, 

не типовий для інших представників СІЗЗС механізм 

дії щодо зворотного захоплення серотоніну, яким зна-

чною мірою визначається висока ефективність та без-

пека даного засобу.

Вже при експериментальному вивченні есцитало-

праму на моделях депресії та тривоги було виявлено 

його перевагу не лише над циталопрамом, а й над по-

рівняльним стандартом препаратів СІЗЗС — флуоксе-

тином — за різними критеріями ефективності [4, 49]. 

Ця перевага повністю підтвердилася і в клінічній прак-

тиці.

Найважливішою перевагою есциталопраму є мак-

симально швидкий розвиток клінічно значущого 

антидепресивного ефекту — вже до кінця 1-го — по-

чатку 2-го тижня лікування, причому згаданий ефект 
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продовжує наростати протягом усього курсу активної 

терапії, що купірує симптоми (8 тижнів) [26, 52]. Важ-

ливо підкреслити, що есциталопрам надає комплек-

сну збалансовану дію, попри всі основні компоненти 

клінічної картини депресій, тобто демонструє власне 

тимоаналептичну, анксіолітичну та активуючу дію [32, 

49], що дозволяє говорити про нього як про антиде-

пресант збалансованого типу дії, що властиво далеко 

не всім препаратам СІЗЗС (наприклад, у флуоксетину 

та пароксетину переважає активуючий компонент, у 

флувоксаміну — седативний). Це підтверджує також 

виявлену ефективність препарату при всіх основних 

синдромальних типах депресій — тужливих, тривож-

них, апато-адинамічних [52].

У рамках порівняльних клінічних випробувань ес-

циталопрам при лікуванні великого депресивного роз-

ладу продемонстрував свою перевагу як інструмент 

активної терапії як перед іншими препаратами СІЗЗС 

(циталопрамом, флуоксетином, флувоксамином), так 

і перед популярним в неврологічній практиці антиде-

пресантом тразодоном, а також порівнянну ефектив-

ність з представниками нового покоління антидепре-

сантів — селективних інгібіторів зворотного захоплення 

серотоніну та норадреналіну (СІЗЗСН) венлафаксином 

та дулоксетином [27, 52]. Згадана ефективність виявля-

лася під час аналізу всього комплексу оціночних шкал 

антидепресивної дії (MADRS, HAM-D, CGI-I, CGI-S), 

показників кількості респондерів, кількості пацієнтів, 

які досягли ремісії, та кількості рецидивів.

Цікаво, що перевага есциталопраму над згаданими 

препаратами СІЗЗС (зокрема, флувоксаміном) зростала 

пропорційно тяжкості клінічного стану пацієнтів [57], 

що робить доцільним його застосування поряд з най-

більш потужними у цьому плані засобами (пароксетин, 

венлафаксин) при лікуванні тяжких форм депресивних 

розладів (особливо у пацієнтів із вираженою супутньою 

соматичною патологією), при яких проблема ефектив-

ної, адекватної та безпечної фармакотерапії є особливо 

актуальною.

Загалом сьогодні есциталопрам на підставі аналі-

зу великої кількості постмаркетингових досліджень 

розглядається як препарат першого вибору серед усіх 

СІЗЗС за критерієм «ефективність — безпека» [42, 52]. 

Це було підтверджено і в найбільшому мережевому ме-

тааналізі порівняльної ефективності та переносимості 

21 препарату антидепресантів, в якому есциталопрам 

впевнено зайняв лідерські позиції [27].

Безпека есциталопраму заслуговує на окремий роз-

гляд, оскільки саме цей критерій сьогодні ставиться в 

основу при виборі того чи іншого антидепресанту, осо-

бливо при лікуванні ПД. Високій оцінці безпеки спри-

яють як дані щодо фармакокінетики есциталопраму, так 

і результати клінічних досліджень.

До сприятливих фармакокінетичних особливостей 

есциталопраму належать:

1) лінійний дозозалежний характер ефективності;

2) висока біодоступність;

3) утворення метаболітів, які мають вкрай низьку 

фармакологічну активність;

4) мінімальні біотрансформації із віком;

5) низький потенціал міжлікарської взаємодії [25].

Перелічені особливості свідчать про високий сту-

пінь прогнозованості лікування есциталопрамом, 

можливість його безпечного застосування в літньому 

та старечому віці, а також в умовах поліпрагмазії, що є 

важливими клінічними перевагами даного препарату у 

післяінсультному періоді. Крім того, наявність прямої 

кореляції між селективністю впливу на зворотне захо-

плення серотоніну та рівнем безпеки препаратів СІЗЗС 

також дозволяє говорити про есциталопрам як один з 

найбільш безпечних представників цього класу.

Фармакологічні характеристики безпеки доповню-

ються безпосередньо результатами клінічних випробу-

вань. При лікуванні депресій і тривожних розладів ес-

циталопрам перевершував за даним критерієм (число і 

вираженість побічних ефектів, кількість випадків від-

мови від лікування) препарати СІЗЗСН (венлафаксин, 

дулоксетин), СІЗЗС (флуоксетин, пароксетин) і навіть 

сам циталопрам (за кількістю випадків сонливості і 

млявості, пов’язаних із вираженими гістаміноблокую-

чими властивостями циталопраму, але практично від-

сутніми в есциталопраму) [27, 49], а в багатьох випадках 

був порівнянний за рівнем безпеки з плацебо [26].

Побічні ефекти при прийомі есциталопраму ви-

никають зазвичай на початку лікування, характери-

зуються відносною рідкістю, слабкою або помірною 

вираженістю і здебільшого минають після 2 тижнів 

терапії. До згаданих ефектів, що зустрічаються най-

частіше, слід віднести нудоту, діарею, інсомнію та по-

рушення еякуляції, причому перші три з них харак-

теризуються майже виключно проявами на початко-

вому етапі лікування [27]. Що стосується сексуальної 

дисфункції — загального побічного ефекту для пре-

паратів СІЗЗС, то есциталопрам поряд з флувоксамі-

ном є найбільш безпечним у цьому плані препаратом 

СІЗЗС за критерієм частоти та ступеня вираженості, 

а реально проявитися дане ускладнення може після 4 

тижнів лікування [55].

Також важливо відзначити відсутність підвищення 

частоти побічних ефектів або непереносимості ліку-

вання есциталопрамом у літньому та старечому віці, 

що дозволяє говорити про даний препарат як один з 

найбільш безпечних як у геронтопсихіатричній, так і в 

ангіоневрологічній практиці [52]. Це слід визнати цін-

ною якістю есциталопраму, виходячи зі значного під-

вищення частоти депресій та побічних ефектів багатьох 

антидепресантів саме у похилому віці.

Таким чином, сьогодні есциталопрам можна роз-

глядати як один із найбільш ефективних та безпечних 

антидепресантів.

Це пояснюється тим, що можливості та перспективи 

застосування есциталопраму при ПД викликають осо-

бливий інтерес.

Тут слід відразу наголосити, що ефективність есци-

талопраму при ПД слід розглядати у двох аспектах:

1) фармакотерапевтичний — як інструмент ліку-

вання вже розвиненої депресивної симптоматики (при 

призначенні в реабілітаційному періоді інсульту);
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2) фармакопрофілактичний — як інструмент про-

філактики розвитку депресії (при призначенні в підго-

строму та ранньому відновлювальному періодах).

Есциталопрам виявився ефективним антидепре-

сантом у лікуванні ПД [6, 7, 32, 62]. При його прийомі 

у пацієнтів з розвиненою депресією протягом 12–15 

місяців відзначалося зниження загальної смертності у 

хворих на ПД, зменшення депресивної симптоматики 

та супутньої тривожності. Що стосується синдромаль-

ної ефективності есциталопраму при ПД, то вона най-

більшою мірою проявлялася при найчастіших типових 

меланхолічних формах, тужливих і апато-абулічних 

проявах, а з точки зору локалізації ішемічного вогни-

ща — при його фронтально-субкортикальній локалі-

зації [43]. Особливо слід наголосити на вираженому 

позитивному впливі есциталопраму на асоційовані з 

ПД когнітивні порушення, типові в післяінсультному 

періоді [7, 39]. Ця властивість принципово виділяє ес-

циталопрам серед інших СІЗЗС і, очевидно, пов’язана 

з виявленою здатністю даного препарату активувати 

на генетичному рівні біосинтез BDNF [17, 21], про 

важливість змін якого при ПД говорилося вище. У 

результаті есциталопрам сприяє нейропластичності 

та нейрогенезу, насамперед у корі та гіпокампі, тоб-

то діє на механізми, які відіграють провідну роль у 

розвитку як депресивних, так і когнітивних розладів. 

Одночасна наявність властивостей антидепресанту та 

нейропротектора є одним з основних критеріїв вибору 

даного препарату в лікуванні ПД. Згідно з останніми 

дослідженнями есциталопрам є найбільш ефективним 

препаратом СІЗЗС при ПД [59], причому він виявився 

ефективнішим за сертралін саме з точки зору корекції 

депресивної симптоматики при ПД [63]. Згідно з реко-

мендаціями Американської асоціації психіатрів (APA) 

саме есциталопрам є препаратом першої лінії терапії 

ПД порівняно з іншими СІЗЗС [10].

Крім того, есциталопрам продемонстрував і профі-

лактичну ефективність щодо розвитку ПД. У разі по-

чатку прийому препарату в перші 3 місяці з моменту 

розвитку інсульту у пацієнтів без клінічно виражених 

проявів депресії (але з виявленим ризиком її можливого 

розвитку) есциталопрам при 6-місячному курсовому за-

стосуванні ефективно запобігав подальшому розвитку 

депресивної симптоматики порівняно з плацебо [46, 51] 

і при цьому справляв самостійний сприятливий вплив 

на когнітивну сферу [46], тобто діяв як класичний ней-

ропротектор.

Особливо слід відзначити доведену в останньому 

великому метааналізі безпеку есциталопраму саме при 

ПД з точки зору впливу на перебіг хвороби і відсутність 

розвитку самостійних побічних ефектів, окремих від 

основної неврологічної симптоматики [32].

Таким чином, есциталопрам як інструмент терапії та 

профілактики ПД заслуговує на найсерйознішу увагу і 

подальше розширення доказової бази його застосуван-

ня. Особливо важливо наголосити на тому, що ризик 

розвитку побічних ефектів при лікуванні есциталопра-

мом не залежить від тривалості прийому препарату, що 

дозволяє безпечно застосовувати його курсами 6–12 

місяців та більше, що необхідно для повноцінного за-

безпечення протирецидивної дії щодо депресивних 

проявів.

Серед препаратів есциталопраму на фармацевтич-

ному ринку України особливо слід відзначити вітчиз-

няний препарат Есцитам, який випускається у формі 

таблеток, що містять по 10 мг і 20 мг есциталопраму 

оксалату відповідно до стандартів ЕМЕА. Він є одним з 

найбільш доступних препаратів есциталопраму в Укра-

їні. Різноманітність дозових форм Есцитаму дає мож-

ливість індивідуалізувати процес лікування залежно від 

тяжкості стану, віку, супутньої патології тощо, що забез-

печує максимальну широту клінічного маневру.

Ще однією принциповою перевагою Есцитаму пе-

ред багатьма іншими представниками антидепресантів 

є відсутність необхідності застосування складної схе-

ми титрування дози. При ПД стартова доза 10 мг/до-

бу служить здебільшого ефективною підтримуючою 

дозою. Тільки при недостатній ефективності можливе 

підвищення до 20 мг/добу. У осіб похилого віку та при 

порушеннях функції печінки стартова доза становить 

5 мг/добу, яка може бути збільшена до 10 мг/добу. Та-

кож важливою умовою досягнення комплаєнсу при лі-

куванні Есцитамом слід назвати можливість прийому 

препарату 1 раз на добу.

Таким чином, Есцитам слід вважати одним з най-

важливіших засобів у рамках комплексної фармако-

терапії післяінсультних ускладнень і, зокрема, ПД. 

Водночас необхідно зазначити, що однією з провідних 

лікувальних стратегій у реабілітаційному періоді інсуль-

ту є забезпечення системної нормалізації когнітивних 

процесів у ЦНС [2, 9]. 

Розлади когнітивної сфери є одним з найважли-

віших з медичної та медико-соціальної точок зору 

ускладнень в післяінсультному періоді. Згідно з дани-

ми  досліджень, частота виникнення післяінсультних 

когнітивних порушень варіює в діапазоні від 12 до 71 %, 

з яких до 40 % становить ризик розвитку судинної де-

менції [61]. У зв’язку з цим треба підкреслити, що саме 

зазначені порушення є однією з найбільш «класичних», 

яскраво виражених форм когнітивного дефіциту в ціло-

му. У нейропсихологічному статусі в рамках когнітив-

ного дефіциту у таких хворих спостерігається перева-

жання симптоматики з боку швидкості обробки інфор-

мації, уваги та/або лобних регуляторних функцій, тобто 

фундаментальних параметрів оцінки ступеня медичної 

і медико-соціальної реабілітації.

 Практично завжди клінічна картина ПД поєдну-

ється із більш або менш вираженим когнітивним де-

фіцитом у таких пацієнтів. Більш того, афективні і 

когнітивні порушення є взаємними тригерами, тобто 

наявність ПД є суттєвим фактором ризику виникнен-

ня та/або прогресування більш вираженої когнітивної 

дисфункції, а з іншого боку, сам по собі когнітивний 

дефіцит призводить до збільшення ймовірності розви-

тку ПД і корелює зі ступенем її тяжкості [44, 48]. Одним 

з можливих пояснень такого взаємозв’язку є певна по-

дібність порушень нейропластичних і нейротрофічних 

процесів у мозку при депресіях і когнітивному дефіциті, 
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зокрема процесів аксонального спрутингу і біосинте-

зу BDNF [21], які є, як вже згадувалося вище, одним з 

важливих механізмів дії есциталопраму у ЦНС.

Таким чином, незалежно  від наявності певних ког-

нітивних властивостей Есцитаму,  в післяінсультному 

періоді порушення когнітивної сфери, поєднані з клі-

нічною картиною ПД, потребують більш потужної, спе-

цифічної  і спрямованої клініко-фармакологічної дії у 

цьому напрямі. Оптимальною лікувальною стратегією 

в даній ситуації є застосування комбінованих засобів із 

поєднаною нейропротекторною, ноотропною і нейро-

трофічною дією.   

Головною умовою прогресу у створенні ефективних 

комбінацій біологічно активних інгредієнтів у межах 

однієї лікарської форми слід назвати синергізм їхньо-

го впливу на провідні ланки патогенезу конкретних 

захворювань, зокрема когнітивного дефіциту, за умов 

поліморбідності, тобто не просто сумація їх окремих 

переваг, а досягнення якісно нового фармакологічного 

ефекту, що дозволяє істотно розширити вплив такого 

засобу на різноманітність клінічної когнітивної симп-

томатики і тим самим забезпечити реалізацію стратегії 

нейропротекції.

Загалом до основних переваг комбінованих препа-

ратів слід віднести:

1) можливість застосування доведених стандартних 

ефективних поєднань біологічно активних речовин у 

межах однієї лікарської форми (спрощення процедури 

вибору лікарського засобу для практичного лікаря);

2) скорочення вимушеної поліпрагмазії при збере-

женні чи підвищенні ефективності лікування;

3) поліпшення комплаєнсу (зручність застосування 

для пацієнта та лікаря);

4) підвищення економічної доступності лікування.

Водночас більшість комбінованих нейротропних 

засобів із впливом на когнітивну сферу на вітчизняно-

му фармацевтичному ринку є поєднанням пірацетаму 

і цинарізину, що з огляду на спектр побічних ефектів 

пірацетаму (підвищена збудливість, тривожність, пору-

шення сну, активація судомного синдрому) та цинарі-

зину (седація, загальмованість, екстрапірамідні розла-

ди, депресія), особливо при тривалому застосуванні та в 

літньому віці, дуже обмежує рекомендації щодо призна-

чення зазначених засобів. Крім того, широта і неспеци-

фічність дії пірацетаму, як і низки інших ноотропних за-

собів (аміналон, фенібут, мебікар, нейропептидні пре-

парати), ускладнюють оцінку їхнього реального ней-

ропротекторного потенціалу і, відповідно, ставлять під 

сумнів як саме їх віднесення до справжніх препаратів-

нейропротекторів, так і доцільність і безпеку їх призна-

чення в реабілітаційному періоді інсульту, особливо у 

пацієнтів з ПД.

У зв’язку з цим доцільно зупинитися на механізмах 

дії та клініко-фармакологічних ефектах інноваційно-

го комбінованого засобу, який завдяки своєму складу 

має оптимальні взаємодоповнюючі нейропротекторні 

властивості, зокрема специфічний вплив на когнітив-

ні процеси, що дозволяє зробити серйозний крок упе-

ред у практичній реалізації стратегії нейропротекції та 

профілактиці прогресування когнітивного дефіциту в 

післяінсультному періоді. Йдеться про засіб під назвою 

Брейнаксон Віта.

До складу Брейнаксону Віта входять добре відомі 

сьогодні в неврології компоненти нейропротекторного 

типу дії, але в достатньо новій комбінації для вітчизня-

ної медичної практики.

1 таблетка Брейнаксону Віта містить:

— цитиколіну 250 мг;

— вітаміну В
12

 2,5 мкг;

— вітаміну В
6
 1,4 мг;

— вітаміну В
1
 1,1 мг.

Саме поєднання зазначених компонентів забезпе-

чує наявність у Брейнаксону Віта своєрідної захисної 

дії щодо нейрометаболічних, нейромедіаторних та 

судинних порушень, які лежать в основі когнітивних 

розладів.

Цитиколін виділяється серед інших нейропротек-

торів, зокрема, своєю хімічною природою. Він склада-

ється з двох компонентів — метаболітів природних фі-

зіологічних реакцій в ЦНС — цитидину та холіну, з чим 

пов’язані: 1) висока біодоступність (до 100 %); 2) мак-

симальна фізіологічність дії; 3) легке і швидке вклю-

чення в метаболічні і нейромедіаторні процеси в ЦНС; 

4) безпека даного засобу. В організмі цитиколін «пра-

цює» у формі біологічно активної сполуки — цитидин-

5-дифосфохоліну. Найважливішим із його ефектів є ак-

тивація біосинтезу мембранних фосфоліпідів нейронів 

мозку, зокрема фосфатидилхоліну [54].

Відомо, що фосфоліпіди є найважливішим струк-

турно-функціональним компонентом нейрональної 

мембрани, що забезпечує повноцінну реалізацію про-

цесів іонного транспорту, передачі нервового імпульсу 

тощо [53]. При ішемії головного мозку відзначається 

зниження вмісту фосфоліпідів у ЦНС, переважно че-

рез порушення енергетичного метаболізму і дефіциту 

макроергічних сполук. Також необхідно відзначити, що 

розвиток всіх згаданих деструктивних процесів прямо 

корелює з тривалістю ішемії, тобто при несвоєчасній 

корекції деструкція структурно-функціональних ком-

понентів нейрональних мембран стає необоротною.

Тому особливий інтерес становлять ефекти цити-

коліну як універсального мебранопротектора, що не 

має аналогів у клінічній практиці. Ці ефекти реалізу-

ються, зокрема, шляхом активації біосинтезу основно-

го фосфоліпідного компонента нейрональних мемб-

ран — фосфатидилхоліну, а також шляхом послаблення 

процесів його катаболізму — пригнічення активності 

ферменту фосфоліпази А2 [19], тобто цитиколін — єди-

ний з нейропротекторів, який спрямовано впливає на 

фундаментальні механізми підтримки цілісності мемб-

рани. Також унікальною характеристикою цитиколіну 

як мембранопротектора є стабілізація вмісту кардіолі-

піну — основного компонента внутрішніх мітохондрі-

альних мембран, на який не впливають інші нейропро-

тектори [53]. За рахунок цього ефекту досягається нор-

малізація енергетичного потенціалу нейрону, оскільки 

мітохондрії є чутливими навіть до мінімального дефіци-

ту кисню. Можливість впливу на мітохондріальні мемб-
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рани відкриває шлях до максимально ранньої корекції 

енергетичного потенціалу нейрона.

У результаті реалізації згаданих ефектів стабілізу-

ються такі чутливі до гіпоксії параметри життєдіяльнос-

ті нейрона, як активність Na+-K+-АТФази та біосинтез 

глютатіону, що, з одного боку, нормалізує іонний тран-

спорт через мембрану, а з іншого — запобігає розвитку 

процесів вільнорадикального окиснення [28].

Не менше значення мають і нейромедіаторні (сис-

темні) механізми дії цитиколіну, зокрема, на процеси 

холінергічної медіації — основної нейромедіаторної сис-

теми, відповідальної за реалізацію когнітивних функцій 

і при цьому найбільш чутливої до розвитку ішемічного 

пошкодження мозку та нейродегенерації. За рахунок 

свого компонента — холіну — цитиколін активує біосин-

тез ацетилхоліну, що корелює з його стимулюючим впли-

вом на процеси пам’яті і навчання [28] і зі спрямованим 

нейропластичним ефектом, тобто впливає на здатність 

активувати утворення нових міжнейронних контактів 

за рахунок зростання дендритів пірамідальних нейронів 

кори в зоні ішемії [35] — унікальний нейропротекторний 

механізм, що відіграє найважливішу роль у відновленні 

рухової функції і когнітивних параметрів, зокрема у від-

новлювальному періоді мозкового інсульту, а також на 

ранніх стадіях розвитку хвороби Альцгеймера. Нарешті, 

цитиколін має і антиглутаматергічні властивості, тобто 

здатність гальмувати розвиток реакцій ексайтотоксич-

ності при ішемії. Ці ефекти безпосередньо корелюють 

зі зменшенням розмірів вогнища ішемії в мозку і підви-

щенням рівня АТФ у корі і стріатумі [20].

Судинні механізми дії цитиколіну ефективно допо-

внюють його мембраностабілізуючі та нейромедіаторні 

механізми і спрямовані:

1) на активацію біосинтезу ендотеліальних клітин-

попередників;

2) активацію ангіогенезу [54].

Ці механізми характерні саме для цитиколіну, а не 

для інших нейропротекторів або вазотропних засобів і 

можуть пояснити ефективність цитиколіну при ангіо-

неврологічній патології як за рахунок активації ревас-

куляризації ішемізованих ділянок мозку, так і за раху-

нок нормалізації функції ендотелію.

У Західній Європі, США та Японії історія клінічного 

вивчення цитиколіну налічує вже понад 30 років. За цей 

час в його клінічних дослідженнях взяло участь понад 

12 тис. здорових добровольців і пацієнтів з інсультом, 

хронічними порушеннями мозкового кровообігу, ког-

нітивною дисфункцією різної етіології [28, 35, 54].

У клінічній практиці при всіх формах ішемії моз-

ку та нейродегенерації на перший план виходять саме 

когнітивні ефекти цитиколіну — здатність покращувати 

пам’ять, орієнтацію, навчання, підвищувати здатність 

до активного спілкування і рівень самооцінки, тобто 

сприятливо впливати на інтегральний показник якості 

життя, що відображається в показниках шкал Sandoz 

(SCAG) і Mini-Mental State Examination (MMSE) [30, 

53] у пацієнтів з різними формами когнітивного дефі-

циту — від синдрому помірних когнітивних порушень 

до ранніх стадій судинної деменції.

Зокрема, у реабілітаційному періоді інсульту цити-

колін здатний ефективно впливати на розвиток після-

інсультних когнітивних порушень, проявляючи фар-

макопрофілактичний ефект щодо різних компонентів 

когнітивної сфери, насамперед оперативної та довго-

термінової пам’яті [22], що було доведено у відкритому 

рандомізованому дослідженні, проведеному з метою 

оцінки безпеки тривалого застосування цитиколіну та 

його можливої ефективності у запобіганні післяінсуль-

тному зниженню когнітивних функцій у пацієнтів із 

вперше виявленим ішемічним інсультом порівняно із 

конвенційним лікуванням [23].

Особливо слід виділити велике багатоцентрове до-

слідження IDEALLE [30], спрямоване на виявлення 

можливостей фармакопрофілактичного застосування 

цитиколіну у пацієнтів з синдромом ПКР судинного 

генезу з точки зору профілактики подальшого розви-

тку судинної деменції. Цитиколін призначався в дозі 

1000 мг/добу протягом 9 місяців з однією проміжною 

оцінкою (через 3 місяці прийому). Найбільш важливим 

висновком з даного дослідження, виходячи з позитивної 

динаміки показників шкали MMSE в групі цитиколіну і 

погіршення даних показників в контрольній групі, стало 

визнання наявності у цитиколіну довгострокового про-

філактичного ефекту щодо прогресування когнітивних 

порушень і ризику розвитку деменції, тобто можливості 

цитиколіну в цьому плані принципово виділяють його 

серед більшості інших нейропротекторів. Водночас у 

рамках комплексної терапії поєднаних помірно вира-

жених післяінсультних когнітивних порушень з післяін-

сультною депресією і, відповідно, в умовах одночасного 

призначення антикоагулянтів, антиагрегантів, антигі-

пертензивних, нейрометаболічних та інших засобів ціл-

ком доцільним і виправданим з точки зору зменшення 

загального фармакологічного навантаження є застосу-

вання цитиколіну в дозах до 500 мг/добу.

Нарешті, слід ще раз підкреслити, що одними з най-

більш актуальних переваг цитиколіну в неврології є його 

оптимальні характеристики безпеки, що визначаються 

тим, що даний препарат не є ксенобіотиком, а містить 

природні фізіологічно активні речовини, які слугують 

компонентами природних метаболічних процесів в ор-

ганізмі. Цитиколін не викликає будь-яких системних 

холінергічних реакцій навіть при тривалому прийомі у 

великих дозах. З побічних ефектів зрідка (в межах 3–5 %) 

виявляються невеликі диспептичні розлади, слабкість, 

легка гіпотензія. У рамках досить великого клінічного 

досвіду застосування цитиколіну не зафіксовано випад-

ків відмови від лікування у зв’язку з непереносимістю 

або розвитком побічних ефектів, що свідчить про висо-

кий ступінь комплаєнсу при лікуванні цитиколіном [28].

Комплекс вітамінів (В
12, В6, В1) у складі Брейнак-

сону Віта добре знайомий клінічним неврологам як 

ефективний інструмент комбінованої терапії різнома-

нітних захворювань (хронічна ішемія головного мозку, 

нейродегенеративна патологія, нейропатії тощо). Ко-

жен з перелічених вітамінів має свої особливості впливу 

на головний мозок і різноманітні метаболічні шляхи в 

ЦНС і організмі в цілому.
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Особливо цікавим з клінічної точки зору в рамках 

ПД є наявність у зазначеному засобі вітаміну В
12

. Як ві-

домо, вітамін В12 є попередником у ланцюзі біосинтезу 

біогенних амінів в організмі. При депресіях приблизно 

у 20 % пацієнтів виявлено зниження рівня вітаміну В
12 

у крові, причому воно корелює з клінічною тяжкістю 

захворювання [31]. Пацієнти з низькими рівнями ві-

таміну В
12

 характеризуються найгіршою відповіддю 

на терапію антидепресантами [60], тому цей параметр 

може розглядатися як предиктор ефективності ліку-

вання депресії. Додавання вітаміну В
12

 до препаратів 

СІЗЗС у резистентних пацієнтів покращувало відповідь 

на терапію при оцінці за шкалою HAM-D через 6 тиж-

нів терапії [60]. Зазначений ефект зберігався протягом 

наступного терміну (до 26 тижнів) вже у вигляді моно-

терапії препаратами СІЗЗС і перевершував параметри 

тимоаналептичної дії у пацієнтів, які з самого початку 

терапії отримували тільки препарати СІЗЗС, що свід-

чить про довгостроковий ефект вітаміну В
12

 як засобу 

аугментації резистентних депресій. І хоча далеко не всі 

аспекти ролі вітаміну В
12

 у патогенезі афективних роз-

ладів та його місця у фармакотерапії депресій доклад-

но вивчені, вже зараз з огляду на наявний біохімічний 

і клінічний синергізм його механізмів дії з ефектами 

СІЗЗС використання його як важливого компонента 

комбінованого засобу при ПД можна вважати цілком 

доцільним. Крім того, слід нагадати про провідну роль 

вітаміну В
12

 у процесах мієлінізації нервових волокон, 

біосинтезі ГАМК, а також провідного нейромедіатора 

когнітивної сфери — ацетилхоліну [56], регуляції рівня 

гомоцистеїну (тобто у профілактиці розвитку процесів 

нейрозапалення) тощо.

Вітамін В6 (піридоксин) є універсальним регулято-

ром багатьох фізіологічних процесів у ЦНС [8]. Зокре-

ма, він слугує коензимом для метаболізму різних нейро-

трансмітерів (адреналіну, гістаміну, серотоніну, дофамі-

ну), які є важливими не тільки з точки зору нормалізації 

нейромедіаторного балансу в цілому, порушеного при 

інсульті, але є провідними компонентами функціону-

вання афективної сфери. Так, наприклад, участь вітамі-

ну В
6
 у метаболізмі триптофану — попередника серото-

ніну в процесі його біосинтезу — може бути важливим 

доповненням до антидепресивних ефектів Есцитаму і 

вітаміну В
12

 [24].

Вітамін В1 (тіамін) відіграє важливу роль у проце-

сах енергетичного забезпечення нейронів і біосинте-

зу ацетилхоліну, він є одним з основних компонентів 

циклу Кребса — реакцій аеробного окиснення глюко-

зи, що є фундаментом нормального функціонування 

нейронів і, зокрема, забезпечення когнітивних про-

цесів і психоемоційного балансу [47]. Особливо важ-

ливо підкреслити антиоксидантні властивості тіаміну 

і його роль у когнітивному функціонуванні [36]. Тоб-

то вітамін В
1
 на сьогодні може вважатися своєрідним 

центральним адаптогеном, що забезпечує повноцінну 

діяльність ЦНС і профілактику когнітивних і афектив-

них розладів.

Підсумовуючи клініко-фармакологічний аналіз 

компонентів Брейнаксону Віта, необхідно зазначити, 

що їх окремі ефекти не просто зазнають сумації при 

одномоментному застосуванні, а й здатні викликати 

справжню синергічну дію, тобто були виявлені нові 

позитивні ефекти, не властиві кожному з цих компо-

нентів у режимі монотерапії. Зважаючи на природний 

характер всіх інгредієнтів цього засобу і, відповідно, ви-

сокий рівень його безпеки, слід акцентувати увагу на 

доцільності застосування Брейнаксону Віта в рамках 

комбінованої терапії різних форм когнітивних розладів, 

зокрема і в реабілітаційному періоді інсульту.

Схема застосування Брейнаксону Віта дуже проста, 

а також не потребує складного титрування дози — по 

одній таблетці 1–2 рази на добу протягом 4–6 тижнів. З 

огляду на безпеку цього засобу можливе його повторне 

призначення через 2–3 місяці.

У результаті важливо підкреслити, що проблема 

фармакотерапії і фармакопрофілактики ПД та супут-

ніх когнітивних розладів є однією з провідних проблем 

сучасної ангіоневрології, але ще не повною мірою усві-

домленою широким колом лікарів-неврологів. Своє-

часне виявлення та відповідне лікування депресивних 

розладів у післяінсультному періоді дає можливість за-

побігти серйозним ускладненням в подальшому функ-

ціональному відновленні пацієнтів та підвищити ймо-

вірність повернення їх до повноцінного соціального 

життя.

Саме при ПД на особливу увагу заслуговує доціль-

ність комбінації Есцитам + Брейнаксон Віта, яка до-

зволяє одночасно оптимізувати призначення антиде-

пресантів при згаданій формі патології й ефективно 

впливати на супутню когнітивну симптоматику в рам-

ках ПД. Подальше накопичення вітчизняного досвіду 

застосування зазначеної комбінації дозволить оптимі-

зувати фармакотерапію пацієнтів з однією з найбільш 

складних в лікувальному плані форм афективних роз-

ладів — післяінсультною депресією.

Конфлікт інтересів. Не заявлено.
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Strategy of comprehensive pharmacotherapy for post-stroke depression: 
possibilities and alternatives for choosing drugs

Abstract. The article reviews modern problems of epidemiol-

ogy, pathogenesis, clinical picture and treatment of post-stroke 

depression (PSD) from a general medical and neurological point 

of view. Particular attention is paid to the criteria for choosing 

an antidepressant drug from the perspective of combining the ef-

fectiveness and safety of treatment. The choice of escitalopram, 

a drug of the selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) 

class, is justified. Clinical data are presented that confirm the 

feasibility of prescribing escitalopram as a tool for choosing the 

treatment of PSD and its advantages over other SSRIs and anti-

depressants in general. In addition, the need for combining an-

tidepressant and cognitive pharmacotherapy in the rehabilitation 

period of stroke in patients with PSD is substantiated. From this 

point of view, the advantages of combination drugs with neuro-

protective effects and, in particular, the innovative combination 

of citicoline and B vitamins. It is the combination that has a 

strong evidence base for its effectiveness and safety as the basis 

of comprehensive treatment for PSD.

Keywords: post-stroke depression; antidepressants; escitalopram; 

neuroprotection; combined pharmacotherapy; citicoline
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Alzheimer’s disease is a progressive condition

Abstract. Background. As of 2020, there were approximately 50 million people worldwide with Alzheimer’s 

disease. It most often begins in people over 65 years of age, affects about 6 % of people aged 65 years and older, 

and women more often than men. The Mini-Mental State Examination (MMSE) was first published in 1975 as an 

appendix to an article written by Marshal F. Folstein, Susan Folstein, and Paul R. McHugh. The purpose of the 

study is to determine the degree of cognitive impairment in Alzheimer’s patients and healthy individuals using the 

MMSE. Materials and methods. It was a case-control study approved by the Ethics Committee of Medcenter Clinic 

(Batumi, Georgia). The Alzheimer’s patients (n = 67) were recruited from Medcenter Clinic hospitals. The control 

group (n = 50) consisted of healthy, age-matched individuals. Both parties were asked to sign an informed consent 

form, and their clinical information was obtained from medical charts. The average age of cases (68.00 ± 9.43 

years) was slightly higher than that of controls (65.0 ± 10.2 years), although this difference does not reach statisti-

cal significance (p = 0.11). Alzheimer’s disease patients have been diagnosed with radiological research for several 

years. Results. The cognitive data of the Alzheimer’s patients via the MMSE showed that that in 40 (59.7 %) cases 

a condition was severe (up to 9 points), in 21 cases (31.3 %) disorders were considered moderate. Meanwhile, 

in control group, according to the MMSE, 32 (64 %) patients had ≥ 25 points — normal, 13 (26 %) had 21–24 

points — mild dementia, and 5 (10 %) patients had 10–20 points — moderate dementia. Orientation in time is 

disturbed in 7 (14 %) people, orientation in location — in 3 (6 %), perception — in 7 (14 %), concentration of at-

tention — in 15 (30 %), 18 (36 %) people have memory problems, speech problems were detected in 7 (14 %) cases. 

Almost 91 % of all Alzheimer’s sufferers forget what happened recently, which is due to the inability to remember new 

information. Loss of interest in targeted activity is noted in 67 % of patients. 20 % of Alzheimer’s patients have the 

so-called sundown syndrome — wandering, nocturnal arousal, disturbance of the day-night cycle. Conclusions. 
Dementia is characterized by personality changes in the early stages of pathological development. In Georgia, the 

care and scope of palliative services does not comply with international recommendations. It is necessary to prepare 

specialized doctors, clinics, and plan prevention methods. It also suggests that, despite the limits of the MMSE, this 

simple tool, when thoroughly analyzed, provides more information than expected.

Keywords: Alzheimer’s disease; Mini-Mental State Examination; neurodegenerative disease

Introduction
The World Health Organization reported that $600 bil-

lion is spent annually on the care and treatment of patients 

with dementia. Many countries around the world have deve-

loped strategies to address this growing concern. Dementia 

is a general term that refers to a decline in memory that wor-

sens over time, often described as “progressive”. Alzheimer’s 

disease (AD), a neurodegenerative disorder, typically begins 

slowly and worsens progressively. It accounts for 60–70 % of 

all dementia cases.

As of 2020, approximately 50 million people worldwide 

were living with Alzheimer’s disease. The condition most 

commonly begins in individuals over the age of 65, affec ting 

about 6 % of those aged 65 and older, with women being 

more affected than men. AD is typically described in three 

stages, each marked by a progressive decline in cognitive and 

functional abilities [3–7].

The exact causes of Alzheimer’s disease remain unclear, 

though several environmental and genetic risk factors are 

linked to its development. These include a history of head 
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injury, clinical depression, and high blood pressure. The pro-

gression of the disease is mainly marked by the accumulation 

of abnormal protein deposits in the cerebral cortex, known 

as amyloid plaques and neurofibrillary tangles. These mis-

folded proteins disrupt normal cell function and gradually 

cause irreversible damage to neurons and the loss of synaptic 

connections.

A probable diagnosis is based on the patient’s medical 

history and cognitive tests, supported by imaging and blood 

tests to rule out other causes. Early symptoms are often mis-

taken for normal age-related brain changes. While a defini-

tive diagnosis requires examining brain tissue, this can only 

be done post-mortem. The Mini-Mental State Examination 

(MMSE) was first published in 1975 by Marshal F. Folstein, 

Susan Folstein, and Paul R. McHugh.

The purpose of the study was to determine the degree 

of cognitive impairment in Alzheimer’s patients and healthy 

individuals using the MMSE. The issue is relevant because 

cognitive disorders, namely Alzheimer’s disease, are being 

diagnosed for the first time in our region.

Materials and methods
The study is approved by the Ethics Committee of the 

Medcenter Clinic (Batumi, Georgia). The Alzheimer pa-

tients (n = 67) were recruited from the Medcenter Clinic 

hospitals. It was a case-control study. The control group 

(n = 50) consisted of healthy, age-matched individuals. Both 

parties were asked to sign an informed consent form, and 

their clinical information was obtained from medical charts. 

The mean age for cases were 68.00 ± 9.43 years, whereas 

control subjects had a mean age of 65.0 ± 10.2 years.

The inclusion criteria for all participants were as follows:

1) males and females with a diagnosis of Alzheimer di-

sease;

2) the age of > 60 years;

3) ability to understand the purpose of the study and pro-

vide informed consent.

The diagnosis was confirmed using computed tomogra-

phy and nuclear magnetic resonance.

We used the MMSE to determine the degree of cognitive 

impairment.

The MMSE, or Folstein test, is a 30-point questionnaire 

that is utilized extensively in clinical and research settings 

to measure cognitive impairment. It is commonly used in 

medicine and allied health to screen for dementia. It is also 

applied to evaluate the severity and progression of cognitive 

impairment and to follow the course of cognitive changes in 

an individual over time, thus making it an effective way to 

document response to treatment. The MMSE’s purpose has 

been not, on its own, to provide a diagnosis for any particular 

nosological entity. Score of 24 or more (out of 30) indicates 

normal cognition. Below this, scores can indicate severe 

(≤ 9 points), moderate (10–18 points) or mild (19–23 points) 

cognitive impairment (MCI). The raw score may also need 

to be corrected for educational attainment and age. Even a 

maximum score of 30 points can never rule out dementia and 

there is no strong evidence to support this  examination as a 

stand-alone one-time test for identifying high risk individu-

als who are likely to develop Alzheimer’s. Low to very low 

scores may correlate closely with the presence of dementia, 

although other mental disorders can also lead to abnormal 

findings on MMSE testing. The presence of purely physical 

problems can also interfere with interpretation if not pro-

perly noted; for example, a patient may be physically unable 

to hear or read instructions properly or may have a motor 

deficit that affects writing and drawing skills.

Each subject was examined according to the same com-

prehensive procedure, which consisted of the following: 

somatic examination, determination of neurologic and psy-

chiatric status, blood tests (including thyroid hormones, vi-

tamin B
12

, folates), urinalyses, routine electrocardiogram, 

and computed tomography. Each subject underwent a clini-

cal neuropsychological evaluation, including standardized 

tests. All patients met criteria of the Diagnostic and Sta-

tistical Manual of Mental Disorders (3rd edition, revised, 

DSM-III-R; American Psychiatric Association, 1987) for 

dementia.

Demographic characteristics of cases and controls are 

presented in Table 1. The average age of cases (68 years) was 

slightly higher than that of controls (65 years), although this 

difference does not reach statistical significance (p = 0.11).

Alzheimer’s disease patients have been diagnosed with 

radiological research for several years.

Patients with MMSE scores of 10 or lower were excluded 

from the study. The MID patients were first matched one to 

one with the AD patients for overall MMSE score (within 2 

points) and then matched as closely as possible for age and 

education; here are no disease-modifying treatments avai-

lable to cure Alzheimer’s disease and because of this, AD 

research has focused on interventions to prevent the onset 

and progression. There is no evidence that supports any par-

ticular measure in preventing AD, and studies of measures to 

prevent the onset or progression have produced inconsistent 

results. Epidemiological studies have proposed relationships 

between an individual’s likelihood of developing AD and 

modifiable factors, such as medications, lifestyle, and diet. 

There are some challenges in determining whether interven-

tions for AD act as a primary prevention method, preven-

ting the disease itself, or a secondary prevention method, 

identifying the early stages of the disease. These challenges 

Table 1. Demographic characteristics of cases and controls

Characteristic
Cases 

(n = 67)

Controls 

(n = 50)
p-value

Age (years) 68.00 ± 9.43 65.0 ± 10.2 0.11

Male, n (%) 31 (46.3) 29 (58.0) 0.21

Female, n (%) 36 (53.7) 21 (42.0) –
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include duration of intervention, different stages of disease 

at which intervention begins, and lack of standardization of 

inclusion criteria regarding biomarkers specific for AD. Fur-

ther research is needed to determine factors that can help 

prevent AD.

Results and discussion
Both the group of Alzheimer’s patients and the control 

group were studied. The cognitive data of the Alzheimer’s 

patients on the MMSE showed that in 40 (59.7 %) cases, 

a condition was severe (up to 9 points), and in 21 cases 

(31.3 %), disorders were determined as moderate, while in 

control group, 32 (64 %) patients had ≥ 25 points — normal, 

13 (26 %) had 21–24 points — mild dementia, and 5 (10 %) 

patients had 10–20 points — moderate dementia.

In the control group, the following components are note-

worthy and were evaluated:

— time orientation is disturbed in 7 (14 %) cases,

— spatial disorientation was found in 3 (6 %) people,

— perceptual disorders — in 7 (14 %),

— difficulties with concentration of attention — in 15 

(30 %),

— memory problems — in 18 (36 %),

— speech impairments were detected in 7 (14 %) pa-

tients.

Almost 91 % of all Alzheimer’s sufferers forget what hap-

pened recently, which is due to the inability to remember 

new information. Along with the progression of the disease, 

the memory problems become worse. According to relatives, 

the patients can no longer recognize family members, they 

have perseverations, tell the same story several times.

According to the patients’ narratives, the disease started 

with depression, confusion and impoverishment of elemen-

tary functions — they forgot phone numbers or had diffi-

culty deciding which bus to take, were confused when paying 

money in a store, couldn’t find words while talking (mainly 

they forgot names), but they didn’t say anything specifically 

about the deterioration of memory.

Then it was accompanied by disorientation in time and 

space. Patients forget what year it is, what time of the year, 

they often don’t realize where they are, can’t find their 

home, sometimes even when they are on their own street; 

due to spatial disorientation, it is difficult to go up and down 

the stairs.

Most Alzheimer’s patients (85 %) have personality 

changes. It may be manifested by depression, emotional la-

bility, aggression; behavioral disorders appear. 55 % of the 

examined people have a decrease in personal burdens or dis-

ruption of social behavior — maladaptation. Patients do not 

observe personal hygiene, they dress inappropriately for the 

weather. Sometimes it’s hard to get dressed.

Loss of interest in targeted activity is also noted in 67 % 

of patients. They are no longer interested in the work that 

they enjoyed for years, don’t want to communicate with 

relatives and friends, prefer to be alone. 20 % of  Alzheimer’s 

patients have the so-called sundown syndrome — wande-

ring, nocturnal arousal, disturbance of the day-night cycle. 

According to the research, relatives of Alzheimer’s patients 

mistakenly associated the initial symptoms of the disease 

with old age or stress. However, according to scientists [7], 

a detailed neuropsychological test can detect mild cognitive 

complications about eight years before Alzheimer’s disease 

becomes progressive. Early symptoms affect daily life [8].

Research has shown that among Alzheimer’s patients, 

short-term memory loss is the most noticeable, which leads 

to problems remembering recently learned facts and the loss 

of the ability to acquire new information [7].

In the control group, there are problems related to con-

centration of attention, planning ability, flexibility, abstract 

thinking and deterioration of semantic memory. In our opin-

ion, they may be the early manifestations of Alzheimer’s dis-

ease. Control group patients have apathy in 40 % of cases, 

mood swings in 50 %. The preclinical stage of the disease is 

associated with MCI, also known as early dementia [9]. In 

many cases, this is a transitional stage between age-related 

memory problems and dementia. Also, MCI may present 

with different symptoms, and if memory loss is dominant 

among the symptoms, the said disease is called “amnestic 

(causing memory loss) MCI” and is often considered a pre-

cursor to Alzheimer’s disease [10].

Some risk factors for dementia, such as age, gender, and 

genetics, cannot be changed. However, other risk factors can 

be influenced and mitigated, which in turn reduces the risk 

of developing dementia.

Conclusions
Patients with dementia experience speech impairment. 

Dementia is characterized by personality changes in the 

early stages of pathological development. In Georgia, the 

care and scope of palliative services does not comply with 

international recommendations. It is necessary to prepare 

specialized doctors, clinics, and plan prevention methods.

It also suggests that, despite the limits of the MMSE, this 

simple tool, when thoroughly analyzed, provides more infor-

mation than expected.

References
1. Arevalo-Rodriguez I, Smailagic N, Roqu -Figuls M, Ciap-

poni A, Sanchez-Perez E, еt al. Mini-Mental State Examina-

tion (MMSE) for the early detection of dementia in people with 

mild cognitive impairment (MCI). Cochrane Database Syst Rev. 

2021;7:CD010783. doi: 10.1002/14651858.CD010783.pub3.

2. Adelson RP, Garikipati A, Maharjan J, Ciobanu M, Barnes G, 

et al. Machine learning approach for improved longitudinal predic-

tion of progression from mild cognitive impairment to Alzheimer’s 

disease. Diagnostics (Basel). 2023;14(1):13. doi: 10.3390/diagnos-

tics14010013.

3. Vashadze SH. About dementia. J Exp Clin Med. 2017;4:75-77. 

doi: 10.52340/jecm.2021.616.

4. Vashadze S, Kekenadze M, Brunjadze S, Chikhradze A, 

Katamadze S, Kajaia M. Characteristics of dementia in patients 

with diabetes mellitus. Emerg Med (Ukraine). 2022;18(1):1463. doi: 

10.22141/2224-0586.18.1.2022.1463.

5. Creavin ST, Wisniewski S, Noel-Storr AH, Trevelyan CM, 

Hampton T, et al. Mini-Mental State Examination (MMSE) for the 

detection of dementia in clinically unevaluated people aged 65 and over 

in community and primary care populations. Cochrane Database Syst 

Rev. 2016;1:CD011145. doi: 10.1002/14651858.CD011145.pub2.



111www.mif-ua.com, http://inj.zaslavsky.com.uaÒîì 21, N¹ 4, 2025

Ïðàêòèêóþ÷îìó íåâðîëîãó / To Practicing Neurologist

6. Chiong W, et al. Ethics, Law, and Humanities Committee. Ethi-

cal considerations in dementia diagnosis and care: AAN position state-

ment. Neurology. 2021;97(2):80-89.

7. Ritchie C, Smailagic N, Noel-Storr AH, Ukoumunne O, 

Ladds EC, Martin S. CSF tau and the CSF tau/ABeta ratio for the di-

agnosis of Alzheimer’s disease dementia and other dementias in people 

with mild cognitive impairment (MCI). Cochrane Database Syst Rev. 

2017;3:CD010803. doi: 10.1002/14651858.CD010803.pub2.

8. Zhang J, Xiao Y, Li ZM, Wei N, Lin L, Li K. Reach-to-grasp 

kinematics and kinetics with and without visual feedback in early-

stage Alzheimer’s disease. Neuroeng Rehabil. 2022;19(1):121. doi: 

10.1186/s12984-022-01108-1.

9. Harrell LE, Marson DC, Chatterjee A, Parrish JA. The Severe 

Mini-Mental Status Examination: A new neuropsychologic instrument 

for the bedside assessment of severely impaired patients with Alzhei-

mer’s disease. Alzheimer Dis Assoc Disord. 2000;14(3):168-175. doi: 

10.1097/00002093-200007000-00008.

10. World Health Organization. Global status report on the 

public health response to dementia. Geneva: World Health Organi-

zation; 2021. Available from: https://www.who.int/publications/i/

item/9789240033245.

Received 04.02.2025
Revised 11.03.2025

Accepted 24.03.2025

Information about authors
Anna Chikhradze, Faculty of Natural Sciences and Health Care of Batumi Shota Rustaveli State University, Batumi, Georgia

Mariam Kacharava, Faculty of Natural Sciences and Health Care of Batumi Shota Rustaveli State University, Batumi, Georgia

Anna Surmanidze, Faculty of Natural Sciences and Health Care of Batumi Shota Rustaveli State University, Batumi, Georgia

Shorena Vashadze, MD, PhD, Associate Professor, Department of Clinical Medicine, Faculty of Natural Sciences and Health Care, Batumi Shota Rustaveli State University, Georgia; e-mail: dake58@mail.ru; 

phone: +995 (57) 741-34-66; https://orcid.org/0000-0002-1024-7934

Confl icts of interests. Authors declare the absence of any confl icts of interests and own fi nancial interest that might be construed to infl uence the results or interpretation of the manuscript.

Information about funding. The article was prepared with the support of the Batumi Shota Rustaveli State University grant. The group of researchers would like to thank the university directorate 

as well as the Tbilisi State University professor Eka Kvaratskhelia for her mentorship and assistance.

Чіхрадзе А., Качарава М., Сурманідзе А., Вашадзе Ш.
Батумський державний університет імені Шота Руставелі, м. Батумі, Грузія

Хвороба Альцгеймера — це прогресуючий стан

Резюме. Актуальність. Станом на 2020 рік приблизно 50 

мільйонів людей у світі мали хворобу Альцгеймера. Найчас-

тіше вона починається в осіб старше 65 років, вражає близь-

ко 6 % людей віком 65 років і старше, причому жінок часті-

ше, ніж чоловіків. Коротка шкала оцінки психічного статусу 

(MMSE) була вперше опублікована в 1975 році як додаток 

до статті, написаної Маршалом Ф. Фольштейном, Сьюзен 

Фольштейн та Полом Р. Мак-Г’ю. Мета: визначити ступінь 

когнітивних порушень у пацієнтів із хворобою Альцгейме-

ра та здорових осіб за допомогою MMSE. Матеріали та 
методи. Це було дослідження типу «випадок — контроль», 

схвалене етичним комітетом клініки «Медцентр» (Батумі, 

Грузія). Пацієнти з хворобою Альцгеймера (n = 67) були ві-

дібрані в лікарнях клініки «Медцентр». Контрольну групу 

(n = 50) становили здорові особи відповідного віку. Обидві 

сторони підписали інформовану згоду, а їхня клінічна інфор-

мація була отримана з медичних карток. Середній вік хворих 

(68,00 ± 9,43 року) був дещо вищим, ніж у контрольній групі 

(65,0 ± 10,2 року), хоча ця різниця не досягла статистичної 

значущості (p = 0,11). У пацієнтів із хворобою Альцгеймера 

діагностику проводили за допомогою радіологічних дослі-

джень протягом кількох років. Результати. Когнітивні дані 

осіб із хворобою Альцгеймера за шкалою MMSE показали, 

що в 40 (59,7 %) випадках стан був тяжким (до 9 балів), у 

21 (31,3 %) — розлади вважалися помірними. Тим часом у 

контрольній групі 32 (64 %) пацієнти мали ≥ 25 балів, що від-

повідало нормі, 13 (26 %) — 21–24 бали (легка деменція), а 

5 (10 %) осіб — 10–20 балів (помірна деменція). Орієнтація 

в часі порушена в 7 (14 %) хворих, орієнтація в місці — у 3 

(6 %), сприйняття — у 7 (14%), концентрація уваги — у 15 

(30 %), у 18 (36 %) пацієнтів є проблеми з пам’яттю, пору-

шення мовлення виявлено в 7 (14 %) випадках. Майже 91 % 

усіх пацієнтів із хворобою Альцгеймера забувають нещодав-

ні події, це пов’язано з нездатністю запам’ятовувати нову 

інформацію. Втрата інтересу до цілеспрямованої діяльності 

відзначається у 67 % пацієнтів. У 20 % пацієнтів із хворобою 

Альцгеймера спостерігається так званий «синдром заходу 

сонця» — блукання, нічне пробудження, порушення циклу 

«день — ніч». Висновки. Деменція характеризується змінами 

особистості на ранніх стадіях патологічного розвитку. У Грузії 

допомога та обсяг паліативних послуг не відповідають міжна-

родним рекомендаціям. Необхідні підготовка лікарів спеціа-

лізованої медичної допомоги, створення клінік i планування 

методів профілактики. Також зазначається, що попри обме-

ження шкали MMSE, цей простий інструмент при ретельному 

аналізі може надати більше інформації, ніж очікувалося.

Ключові слова: хвороба Альцгеймера; Коротка шкала оцін-

ки психічного статусу; нейродегенеративне захворювання
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Досвід використання навчального тренажера 
для виконання люмбальної пункції 

на практичних заняттях при підготовці майбутніх 
лікарів-неврологів

Резюме. У медичній освіті надається перевага використанню сучасних освітніх симуляційних технологій, 

що реалістично відтворюють клінічні ситуації з максимальним залученням до них майбутнього лікаря. 

Метою статті є розгляд ролі симуляційних технологій у післядипломній медичній освіті на прикладі ви-

користання навчального тренажера (НТ) для засвоєння й оволодіння практичною навичкою виконання 

люмбальної пункції (ЛП) у підготовці майбутніх лікарів зі спеціальності «неврологія». У статті розглянуто: 

визначення симуляції та симуляційного навчання; історичні аспекти створення навчальних симуляційних 

центрів в Україні; можливості Центру симуляційних методів навчання імені Андрія Ткаченка НУОЗ 

України імені П.Л. Шупика; можливості використання НТ для засвоєння й оволодіння практичною на-

вичкою виконання ЛП; алгоритм виконання ЛП; технічні характеристики, особливості та переваги НТ 

«Праймед» для виконання ЛП. Використання НТ ЛП дозволяє з максимальним реалістичним відтворенням 

продемонструвати ЛП викладачу, а також виконати ЛП у кількості, необхідній для досягнення висо-

кокваліфікованого рівня. Обговорено переваги використання НТ для виконання ЛП як технічного засобу 

симуляції, що об’єднує візуальні, тактильні та реактивні технології симуляційного навчання. Обговорено 

недоліки НТ для ЛП. Використання НТ для ЛП ефективно доповнює та розширює можливості післяди-

пломної медичної освіти, а також забезпечує безпеку пацієнтів і відповідає сучасним етичним вимогам.

Ключові слова: післядипломна медична освіта; симуляційні технології; навчальні тренажери; практичні 

навички; люмбальна пункція; майбутні лікарі-неврологи

Вступ
Підвищення якості медичної освіти залишаєть-

ся пріоритетним завданням післядипломного етапу 

навчання [2, 4, 13, 16, 22, 24]. У підготовці лікаря-

інтерна (ЛІ) зі спеціальності «неврологія» надається 

перевага сучасним освітнім технологіям, які сприя-

ють засвоєнню й оволодінню необхідними практич-

ними навичками і вміннями (ПНіВ), на що потрібен 

певний час, зусилля та відповідні можливості. Низка 

об’єктивних факторів ускладнює цей процес [8, 14, 

20]. Розглянемо вказані проблеми на прикладі таких 

ПНіВ, як виконання люмбальної пункції (ЛП), яке 

ЛІ має засвоїти на рівні високого професійного стан-

дарту.

ЛП належить до малоінвазивних маніпуляцій ліка-

ря-невролога, вона широко використовується в ургент-

них випадках із діагностичною метою, рідше — ліку-

вальною [7]. Ось чому підвищення якості засвоєння й 

оволодіння ПНіВ виконання ЛП для майбутніх лікарів-

неврологів залишається актуальним завданням після-

дипломної медичної освіти. Використання технологій 

симуляційного навчання (СН), зокрема і при таких 

інвазивних ПНіВ, як ЛП, належить до перспективних, 

що, однак, потребує уточнення, адже у науковій літе-
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ратурі є лише поодинокі згадки про тренажери для ви-

конання ЛП [1, 3, 11, 16, 18].

Мета роботи: узагальнити досвід щодо можливос-

тей СН на прикладі використання навчального трена-

жера (НТ) при засвоєнні й оволодінні ПНіВ виконання 

ЛП майбутніми лікарями-неврологами.

Для досягнення мети виконано такі завдання:

1) розглянуто можливості проведення у Центрі си-

муляційних методів навчання імені Андрія Ткаченка 

Національного університету охорони здоров’я України 

(НУОЗУ) імені П.Л. Шупика практичних занять (ПЗ) із 

майбутніми лікарями-неврологами стосовно маніпуля-

ції ЛП і забору ліквору за алгоритмом;

2) розглянуто технічні характеристики й особливості 

НТ для виконання ЛП на прикладі моделі «Праймед»;

3) розглянуто можливості використання НТ на при-

кладі моделі «Праймед» для засвоєння й оволодіння 

ПНіВ виконання ЛП при навчанні ЛІ зі спеціальності 

«неврологія»;

4) узагальнено характеристики технічного засобу 

СН і переваги використання НТ для виконання ЛП, 

що доповнюють і розширюють ефективність післяди-

пломної медичної освіти.

Матеріали та методи
У роботі використано такі методи: 1) аналіз наукової 

літератури щодо використання можливостей СН у ме-

дичній освіті; 2) індуктивний метод для систематизації 

й узагальнення інформації; 3) дедуктивний метод для 

вивчення й аналізу можливостей СН на прикладі ви-

користання НТ «Праймед» при засвоєнні й оволодінні 

ПНіВ виконання ЛП майбутніми лікарями-невроло-

гами на ПЗ у Центрі симуляційних методів навчання 

імені Андрія Ткаченка НУОЗУ імені П.Л. Шупика — на 

прикладі 31 ЛІ за період навчання з 2023 по 2025 р.

Результати
Симуляцію відносять до перспективних освітніх 

технологій, які використовують інтерактивні можли-

вості для створення реалістичної клінічної ситуації з 

максимальним залученням здобувача освіти [14–16]. 

Численні роботи вітчизняних і зарубіжних науковців 

дозволили проаналізувати різні аспекти СН, оцінити 

вплив на медичну освіту і клінічну практику [2–5, 9, 

10, 13, 19, 21, 22, 25].

Нині вже розроблено необхідні теоретичні та мето-

дологічні основи СН. Це стосується класифікації СН 

[5], розподілу СН за функціональними можливостями з 

використанням різноманітного навчального обладнан-

ня [8] та залежно від рівня реалістичності технічного за-

собу симуляції [24], етапності формування професій-

них компетентностей [4]. Так, було виявлено численні 

переваги віртуальних тренажерів ПНіВ перед іншими 

варіантами навчання [3]. Аналіз наукової літератури 

свідчить про те, що до золотого стандарту навчання у 

медичній освіті розвинених країн віднесено викорис-

тання тренажерів, манекенів-симуляторів і віртуальних 

пацієнтів [2, 9, 25]. Також обговорюється доцільність 

змін у підходах до ПЗ з огляду на можливості застосу-

вання СН, що підвищить якість медичної освіти, зокре-

ма завдяки формуванню впевненості майбутніх лікарів 

у своїх діях при проведенні маніпуляцій, що дозволить 

уникнути стресу при наданні медичної допомоги реаль-

ному пацієнту [13].

Останніми роками в Україні у медичних університе-

тах активно впроваджують світовий досвід використан-

ня симуляційних методик у навчанні [23]. Перший На-

вчально-інноваційний центр практичної підготовки лі-

карів в Україні було створено у січні 2014 року в Одесь-

кому національному медичному університеті. Надалі у 

багатьох медичних закладах освіти України з’явилися 

аналогічні структурні підрозділи — симуляційно-атес-

таційні центри. Нині вони мають різну організаційну 

структуру, спеціалізацію, варіанти оснащення та пра-

цюють за різними методиками і стандартами [3, 6].

У НУОЗУ імені П.Л. Шупика Центр симуляційних 

методів навчання імені Андрія Ткаченка був створений 

у 2016 році [12]. Він оснащений різноманітним сучас-

ним обладнанням, що дає змогу ЛІ та лікарям-слухачам 

зі спеціалізації «неврологія» засвоїти, оволодіти й удо-

сконалити свої професійні ПНіВ. Зокрема, наявні НТ 

для ЛП як дорослим, так і дітям.

Також у Центрі симуляційних методів навчання іме-

ні Андрія Ткаченка НУОЗУ імені П.Л. Шупика є мож-

ливість ілюструвати заняття відповідними відеомате-

ріалами із залученням презентації та відеороликів, які 

демонструють виконання ЛП. Таке поєднання різних 

методів СН теж сприяє поліпшенню якості засвоєння 

й оволодіння ПНіВ при підготовці майбутнього ліка-

ря-невролога [14]. Крім цього, після завершення ПЗ ЛІ 

заповнюють так званий чек-ап ЛП, що складається із 

трьох блоків (підготовка до проведення процедури; під-

готовка пацієнта до проведення маніпуляції; проведен-

ня процедури), кожен із яких, у свою чергу, передбачає 

послідовні кроки (всього їх 20). У кінці ПЗ майбутній 

лікар-невролог оцінює кожен крок проведення СН ЛП 

відповіддю «так» або «ні», надалі підраховують відсоток 

правильно або неправильно виконаних кроків з оцін-

кою рівня теоретичної підготовки.

ЛП — діагностична та лікувальна малоінвазивна 

процедура, яка належить до так званих малих опера-

ційних втручань і використовується у неврології, ней-

рохірургії, анестезіології та при діагностиці деяких 

інфекційно-запальних хвороб. Раніше засвоїти й ово-

лодіти необхідними ПНіВ виконання ЛП майбутньому 

лікарю можна було лише на хворому. Це несло певний 

потенційний ризик і могло бути небезпечним для паці-

єнта, незважаючи на контроль із боку викладача або ж 

лікаря. Тому можливість відпрацювати ПНіВ на НТ з 

ЛП дозволяє вирішити вказану етичну проблему.

При проведенні ПЗ з майбутніми лікарями-невро-

логами перед використанням НТ для виконання ЛП 

слід коротко розглянути теоретичні питання за темою 

«ЛП», а саме: 1) показання та протипоказання (абсо-

лютні та відносні) для проведення ЛП; 2) алгоритм про-

ведення маніпуляції ЛП; 3) показники аналізу ліквору 

(лікворограми); 4) лікувальні можливості ЛП; 5) мож-

ливі (хоч і рідкісні) ускладнення після ЛП; 6) дотриман-
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ня необхідного лікувального режиму пацієнтом після 

проведеної ЛП.

Майбутній лікар-невролог має вивчити такий алго-

ритм виконання ЛП [7]:

1. Визначитися з показаннями та протипоказання-

ми для проведення ЛП у конкретного пацієнта.

2. Пояснити пацієнту необхідність проведення 

йому ЛП.

3. Отримати згоду хворого на проведення ЛП. У ви-

падках, коли пацієнт не може це виконати (наприклад, 

при порушенні свідомості або ж когнітивних порушен-

нях) або коли він не надає згоди, обговорюємо необ-

хідні дії лікаря.

4. Перед ЛП потрібно виконати аналіз крові на глю-

козу (з огляду на те, що у нормі глюкоза у лікворі дорів-

нює 1/2 показника вмісту глюкози у крові).

5. Перед ЛП потрібно знати вміст тромбоцитів у за-

гальному аналізі крові хворого (тромбоцитопенія 50 Г/л 

є протипоказанням для виконання ЛП).

6. Залучити активну допомогу середнього і молод-

шого медичного персоналу (даємо завдання медич-

ній сестрі, що потрібно підготувати для виконання 

ЛП, провести оцінку попередньої підшкірної проби 

на анестетик (який буде використано для проведення 

ЛП)). Медична сестра надалі активно асистує лікарю — 

наприклад, подає необхідні речі та матеріали, тримає 

пробірки при заборі ліквору. Молодший медичний 

персонал залучається залежно від особливостей і стану 

пацієнта (наприклад, ожиріння) у кількості від одно-

го до двох чоловік для допомоги у наданні необхідного 

фіксованого положення хворому (оптимальним є по-

ложення пацієнта лежачи на лівому боку, якщо лікар, 

який виконує ЛП, є правшою — з урахуванням нахилу 

кута голки при проведенні ЛП; хворий займає положен-

ня максимального згинання — із приведенням голови 

до грудини, зігнутими ногами у кульшових і колінних 

суглобах, підтягнувши їх до живота й обхопивши коліна 

руками; при цьому послідовно згинається та нога, що є 

знизу, а потім — та, що поверх; саме при вказаному по-

ложенні хребці поперекового відділу хребта розходяться 

на максимальну відстань, необхідну для виконання ЛП; 

спину пацієнта потрібно розташувати на краю кушет-

ки із твердою поверхнею чітко перпендикулярно до її 

краю) та подальшої підтримки хворого у вказаному фік-

сованому положенні і/або ж для допомоги у проведенні 

лікворо-динамічних проб.

7. При виконанні ЛП дотримуються правил асепти-

ки й антисептики.

8. Визначити місце виконання ЛП — це проміжок 

між 3-м і 4-м поперековими хребцями, що відповідає 

рівню перетину із хребтом умовної вертикальної лінії, 

яка поєднує найбільш високі точки клубових гребенів 

обох кульшових кісток (лінія Якобі) та для нанесення 

якої використовують 5% спиртовий розчин йоду.

9. Надалі лікар миє руки й одягає стерильні резинові 

рукавички.

10. Далі послідовно обробляють поле ЛП загальною 

площею у два кулаки лікаря — спочатку 5% спиртовим 

розчином йоду, потім двічі медичним спиртом (почина-

ючи з точки, що розташована у центрі, а надалі — зиг-

загоподібними лініями, які послідовно і щільно наша-

ровуються одна на одну, до периферії).

11. Надалі спину хворого накривають стерильною 

білизною з отвором, що відповідає розмірам обробле-

ного поля для ЛП.

12. Місце проколу при ЛП — це середина проміжку 

між 3-м і 4-м поперековими хребцями — рекоменду-

ють попередньо зафіксувати нігтьовою фалангою ве-

ликого пальця лівої руки та надалі прибрати або зміс-

тити ліву руку (якщо лікар є правшою) у межах поля 

маніпуляції ЛП.

13. Обробити повторно місце ЛП медичним 

спиртом.

14. Надалі, якщо попередня підшкірна проба на 

анестетик була негативною, послідовно (шкіра, під-

шкірна клітковина, надостиста зв’язка, міжостиста 

зв’язка) ввести анестетик. Для цього використовують 

шприц об’ємом 5 мл. За допомогою тонкої голки і 

0,25% або 0,5% розчину новокаїну або ж лідокаїну вну-

трішньошкірним веденням у місці ЛП створюють ефект 

«лимонної скоринки», а надалі повільно послідовно 

вводять анестетик у глибше розташовані прошарки. Не 

рекомендується вводити велику кількість анестетика 

в підшкірну клітковину, тому що це може ускладнити 

надалі промацування міжхребцевого проміжку — місця 

ЛП. Вводимо об’єм анестетика 2 мл. Надалі швидко ви-

даляємо голку шприца.

15. Обробити повторно місце ЛП медичним спир-

том.

16. Виконати ЛП. Для цього використовують спеці-

альну голку Біра для ЛП калібром G19 з мандреном (для 

дорослого або той калібр, що є близьким до рекомен-

дованого). Перед використанням голки для ЛП потріб-

но оцінити її функціональність: перевірити, чи легко 

ковзає мандрен і чи є відповідність кінчика мандрену 

кінчику голки. Голка для ЛП з мандреном вводиться 

перпендикулярно шкірі у сагітальній площині під не-

великим кутом догори рострально і паралельно остис-

тим відросткам хребців, «як під черепицю покрівлі». 

Скошений зріз вістря голки направляємо вгору (у бік 

хребта), тобто волокна зв’язок розсуваються (а не розрі-

заються (!)), що надалі зменшує розмір постпункційно-

го отвору і сприяє його швидшому загоєнню, зменшує 

можливий ризик підтікання ліквору і можливість фор-

мування постпункційного синдрому після завершення 

ЛП. Прокол голкою виконується поступово, обережно 

й уважно, з оцінкою опосередкованого тактильного від-

чуття контакту голки із тканинами.

17. Обговорюємо характерні можливі відчуття при 

проходженні голки при ЛП:

1) відчуття певної пружності й опору м’яких тканин, 

що відповідає проходженню шкіри, підшкірної клітко-

вини та зв’язок;

2) відчуття «провалу» (коли є прокол жовтої зв’язки 

та твердої мозкової оболонки — це означає, що мета 

ЛП досягнута: голка знаходиться в субарахноїдальному 

просторі (САП) між павутинною і м’якою мозковими 

оболонками, заповненому спинномозковою рідиною 
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(ліквором), що береться для аналізу). У дорослої люди-

ни САП розташований на глибині 4–7 см;

3) відчуття, «наче наткнувся на щось тверде» (якщо 

відразу при виконанні ЛП — це означає, що, ймовірні-

ше, це тіло нижче розташованого хребця; якщо вказане 

відчуття виникає більш глибоко при ЛП — це, швидше 

за все, тіло вище розташованого хребця. Тоді потрібно 

врахувати пройдену траєкторію голки і надалі, злегка 

відтягнувши голку назад, змінити її напрям і повторно 

виконати ЛП — ростральніше або ж каудальніше за но-

вим напрямком).

18. Обговорюємо ситуацію, коли хворий зойкнув 

через біль, — тоді слід негайно зупинитися й уточнити, 

де саме болить. Коли пацієнт каже, що «гострий біль 

з’явився в попереку» і є як «електричний струм, що 

прострілив у ногу», це означає, що голка для ЛП кон-

тактує зі спинномозковим корінцем, тож потрібно не-

гайно це усунути. Слід відразу ж відтягнути голку злегка 

назад і змінити напрямок її руху (ростральніше або кау-

дальніше) та повторити ЛП.

19. При появі характерного відчуття «провалу» гол-

ки потрібно негайно зупинитися, швидко витягнути 

мандрен із голки і дочекатися появи рідини (ліквору). 

Якщо ж нічого не отримано, рекомендують провернути 

голку зрізом догори на 90° або ж зрізом вбік і ще незна-

чно просунути вперед, надалі ще раз витягнути мандрен 

та оцінити, чи з’явився ліквор. Якщо ж нічого не отри-

мано, потрібно знову засунути в голку мандрен і продо-

вжити просування голки вперед — дуже повільно, через 

кожний міліметр просування голки знову зупинятися 

і повторювати попередні маніпуляції з мандреном до 

отримання ліквору.

20. При отриманні ліквору відразу потрібно оцінити 

тиск, під яким він витікає (нормальний, підвищений 

(високий) або знижений (низький)), що робиться у 

перші хвилини ЛП. Враховуючи, що інструментальні 

методи оцінки тиску витікання ліквору є недоступни-

ми для більшості лікарів, рекомендують визначити його 

тиск за кількістю крапель, які витікають за 1 хв (у нормі 

це 50–70 крапель — можна орієнтуватися на 1 краплю 

за 1 секунду).

21. Надалі ліквор набирають для аналізу під контро-

лем мандрену, тобто розташувавши його кінцеву части-

ну в положенні часткового прикриття просвітку голки, 

що дозволяє усунути або ж зменшити ризик можливо-

го зміщення структур мозку на рівні задньої черепної 

ямки, краніоспінального переходу й у спинномозко-

вому каналі. Також це важливо і для пацієнтів із лік-

ворною гіпотензією — щоб її не посилити. Крім цього, 

забір під контролем мандрену дозволяє чітко визначити 

об’єм ліквору, що береться для аналізу.

22. При отриманні кров’янистого ліквору перед за-

бором його для аналізу слід визначити, чи є отримана 

рідина при ЛП ліквором із домішкою крові (що може 

бути через так звану артефактну домішку крові при 

травматичній ЛП) чи це отримано лише кров з епіду-

рального венозного сплетення. Для диференціації по-

трібно капнути отриману рідину на білий промокаль-

ний папір або ж, за його відсутності, на біле простирад-

ло й оцінити край отриманої плями. Якщо край плями є 

гетерогенним (тобто розпливається з формуванням по-

двійного контура і є супутній ореол (симптом ореолу)), 

то отримано ліквор із домішкою крові, виконують його 

забір у пробірки для подальшого аналізу. Якщо ж край 

плями є гомогенним (край чіткий і не розпливається), 

це означає, що отримано кров із венозного сплетення, 

тож цю рідину не беруть для аналізу (надалі вона швид-

ко згорнеться у пробірці). У такому випадку потрібно 

повільно відтягнути голку назад, змінити її напрямок і 

знову виконати ЛП до отримання ліквору.

23. При отриманні ліквору виконують його забір у 3 

або 4 пробірки (залежно від клінічної ситуації). Якщо 

є необхідність, виконують додатковий забір в окремі 

пробірки для бактеріологічного або вірусологічного 

дослідження.

24. За показаннями проводять ліквородинамічні 

проби.

25. Після завершення забору ліквору мандрен по-

вертають до голки. Рекомендують при цьому мандрен 

у голці розташувати у положенні «не щільно», коли за-

лишаються декілька вільних міліметрів до кінцевої час-

тини голки. Вважається, що цей прийом є профілактич-

ним для мінімізації можливої додаткової травматизації 

м’яких тканин — наприклад, сухожилкових волокон, 

які можуть потрапити між краями мандрену і голки та 

надалі призвести до можливого пошкодження при ви-

лученні голки. Надалі швидким рухом вилучити голку. 

Після цього обробити місце ЛП медичним спиртом, а 

потім 5% спиртовим розчином йоду.

26. Накласти на місце ЛП асептичну пов’язку та за-

фіксувати її лейкопластирем.

27. Оцінити стан хворого після завершення ЛП.

Рисунок 1. НТ моделі «Праймед» для виконання 
ЛП. Імітація положення хворого лежачи на лівому 

боці
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28. Оцінити параметри отриманого ліквору: прозо-

рість, колір і чи є він однакового кольору у пробірках, у 

які було здійснено його забір.

29. Спостереження стану пацієнта у динаміці — ре-

комендують здійснити через 15 хв і через 1 год після 

проведення ЛП.

30. Оцінити дані аналізу ліквору (виконується лабо-

раторією терміново у той самий день) і врахувати отри-

мані результати у лікуванні.

31. Оформлення відповідних записів в історії хво-

роби.

Нині використовують різні моделі НТ для ЛП. У до-

ступних джерелах інтернет-ресурсів наведено технічні 

характеристики НТ моделей «Праймед» та «S411». У 

Центрі симуляційних методів навчання імені Андрія 

Ткаченка НУОЗУ імені П.Л. Шупика використовуєть-

ся НТ для ЛП — модель «Праймед» [10]. Розглянемо 

технічні характеристики й особливості НТ для ЛП на 

прикладі моделі «Праймед» (рис. 1, 2) [10].

НТ для ЛП має вигляд нижньої частини спини лю-

дини та складається з двох основних частин [10]:

1) внутрішньої, до якої відносять зйомне прозо-

ре віконце, закрите органічним склом, розташоване 

у верхній частині НТ (зафіксованого у 3 пазах), через 

яке видно два верхні поперекові хребці (L1 і L2) разом 

із міжхребцевим диском, корінцями спинного мозку, 

жовтою зв’язкою та поперековими симпатичними вуз-

лами. Пальпація остистих відростків поперекових хреб-

ців і визначення міжостистого простору між хребцями є 

необхідним елементом успішного виконання ЛП;

2) функціональної, що складається зі зйомного 

комплексу м’яких тканин (який імітує шкіру й окремо 

розташовану під нею м’якотканинну підшкірну струк-

туру, для чого використано подушечку з пінопласту та є 

імітація жовтої зв’язки) та фіксованих комплексів кіст-

кових структур – поперекових хребців (L3, L4 та L5), 

крижової кістки, куприка й імітації клубового гребеня 

правої кульшової кістки. Відросток хребця S5 на НТ 

відсутній — замість нього є щілина між двома крижо-

вими рогами.

До НТ ЛП надається набір, що включає змінні тка-

нини, аналогічні шкірі та підшкірним компонентам, у 

кількості 3 шт.

Крім цього, до НТ ЛП додається мішок для рідини 

зі спеціальним адаптером, пляшка з лубрикантом, на-

бір для комбінованої спінальної епідуральної анестезії 

(2 шт.), голка для спінальної анестезії (2 шт.) та голка зі 

спеціальним зрізом типу «олівець» (2 шт.).

Особливістю НТ ЛП є і те, що на рівні хребців від 

L2 до L5, глибше під ними, є простір завтовшки від 3 

до 5 мм, що імітує епідуральний простір. Для наочності 

та реалістичності його заповнюють водою. Якщо голка 

з мандреном при виконанні ЛП потрапила до вказано-

го простору НТ, то після витягування мандрену з голки 

починає витікати вода під певним тиском, що є реаліс-

тичною імітацією витікання ліквору.

При роботі на НТ рекомендують використовувати 

голку для ЛП калібром G20 або ж меншого калібру. Ре-

комендовано користуватися лише гострими голками, 

тому що тупі або зігнуті дуже рвуть матеріал «шкіри» 

НТ для ЛП.

Також передбачено можливість зміни функціону-

вання НТ ЛП у двох положеннях: його можна вико-

ристати у вертикальному або ж горизонтальному поло-

женні (на лівому боці), для чого є відповідні підставки-

скоби.

За станом НТ ЛП потрібно наглядати. Наприклад, 

моніторингу потребує:

1) стан наповнення мішка з водою та його розташу-

вання на висоті близько 45 см над НТ (для чого нада-

ється утримувач);

2) стан функціонування відповідних затискачів міш-

ка, адаптера і його місце контакту із трубкою НТ.

Підготовлений НТ для ЛП використовують упро-

довж тривалого часу. Подальший нагляд здійснюється 

Рисунок 2. НТ моделі «Праймед» для виконання 
ЛП. Імітація положення пацієнта сидячи, разом 
з утримувачем і під’єднаним мішком із водою
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з урахуванням інтенсивності використання НТ згідно 

з відповідною інструкцією з розбиранням (за схемою) 

й обробкою його деталей розчином (теплою мильною 

водою; при очищенні застарілих плям використовують 

очисник REN Cleaner) із подальшим послідовним скла-

данням деталей [10].

Вказаний НТ для ЛП використовують ще для де-

монстрації та засвоєння й оволодіння ПНіВ виконан-

ня спиномозкової анестезії, епідуральної, сакральної та 

люмбальної анестезії. Вказані ПНіВ є необхідними для 

лікарів зі спеціальності «анестезіологія».

У табл. 1 відображені можливості засвоєння й ово-

лодіння ПНіВ ЛП на НТ моделі «Праймед» майбутніми 

лікарями зі спеціальності «неврологія», що залежать від 

його технічних характеристик, які використовують ві-

зуальні, тактильні та реактивні симуляційні технології, 

що імітують реальні відчуття при проведенні маніпуля-

ції ЛП реальному хворому.

Обговорення
У Центрі симуляційних методів навчання імені Ан-

дрія Ткаченка НУОЗУ імені П.Л. Шупика за період із 

2023 по 2025 рік було проведено ПЗ з використанням 

НТ з ЛП 31 ЛІ 1-го і 2-го років навчання очної форми 

циклу «Інтернатура з неврології». ЛІ були розподілені 

на 3 групи.

При роботі з НТ ЛП відчуття є максимально реаліс-

тичними, ідентичними до тих, які спостерігаються при 

виконанні ЛП реальному хворому: 1) визначення місця 

ЛП; 2) обробка місця ЛП; 3) відчуття проходження гол-

кою тканин при ЛП з характерним «провалом» голки; 

4) витікання рідини при потраплянні до САП; 5) забір 

ліквору в пробірки; 6) оцінка тиску, під яким витікає 

рідина; 7) надання інструктажу медичній сестрі (асис-

тентом виступає викладач).

Ключовими складниками успішного проведення 

ЛП є: 1) укладка пацієнта з фіксацією необхідного по-

ложення; 2) пальпація і визначення кісткових орієнти-

рів; 3) дотримання вимог до місця проколу, положення 

та траєкторії руху голки при ЛП; 4) оцінка опору тканин 

при проходженні голки при ЛП; 5) особливості забору 

й оцінки рідини, отриманої при ЛП.

Досвід використання методики СН на НТ ЛП де-

монструє численні переваги: 1) поліпшується засво-

єння й оволодіння ПНіВ виконання ЛП завдяки тому, 

що ЛІ мають можливість навчатися на реалістичному 

НТ; 2) викладач відразу звертає увагу на помилки при 

виконанні ЛП ЛІ; 3) можливо обговорити помилки з 

викладачем [7, 11].

Переваги СН при оволодінні ПНіВ виконання ЛП 

на НТ [14]:

1) час для опанування ПНіВ є мінімальним — ЛІ має 

змогу оволодіти ПНіВ без необхідності чекати на ре-

ального хворого. Можливо виконати і повторити ЛП 

багато разів (принцип «стільки разів, скільки потрібно 

для впевненості») й отримати об’єктивну оцінку свого 

прогресу — за показником часу, витраченого на ЛП;

2) відсутній ризик для пацієнта — завдяки усуненню 

можливих помилок при засвоєнні й оволодінні ПНіВ 

виконання ЛП на НТ, що будуть відсутніми при мані-

пуляції реальному хворому;

3) відповідність сучасним етичним вимогам;

4) оптимізується навчальний процес шляхом забез-

печення кращого засвоєння навчального теоретичного 

матеріалу і відпрацювання ПНіВ виконання ЛП;

5) завдяки регулярному тренуванню можлива 

підтримка володіння ПНіВ на професійному рівні

[14, 16].

Загалом майбутній лікар-невролог має досягнути 

найвищого рівня D оволодіння ПНіВ виконання ЛП, 

що означає «спроможний виконувати ЛП без сторон-

ньої допомоги».

Враховуючи вказані характеристики технічного за-

собу симуляції, НТ для ЛП можна віднести до тих, які 

об’єднують візуальні, тактильні та реактивні технології 

СН у медичній освіті [2, 14, 26, 27].

НТ ЛП має такі переваги перед іншими можливос-

тями навчання: 1) час навчання можна збільшити; 2) є 

можливість безлічі повторень маніпуляції ЛП — стіль-

ки, скільки потрібно для повного якісного засвоєння й 

оволодіння ПНіВ; 3) НТ ЛП дає миттєвий зворотний 

зв’язок щодо результатів виконання — при досягненні 

необхідного простору голки з мандреном і витягненні 

мандрену відразу наявна реакція у вигляді появи ріди-

ни, що є метою та критерієм професійного стандарту 

ПНіВ виконання ЛП; 4) певна автономність від ви-

кладача — є змога засвоїти, оволодіти й удосконалити 

ПНіВ виконання ЛП власними силами й у власному 

темпі; 6) підвищує рівень впевненості майбутніх лі-

карів-неврологів у своїх діях, що дозволить уникнути 

стресу при наданні медичної допомоги реальному па-

цієнту.

Засвоєння й оволодіння ПНіВ виконання ЛП з ви-

користанням НТ та навчальних відео належить до пер-

шого і другого етапів СН у медичній освіті із п’яти ета-

пів набуття професійних компетентностей у розвитку 

практичного досвіду [4].

При проведенні ПЗ з ЛІ з’ясовано, що використання 

НТ для ЛП сформувало відчуття впевненості у майбут-

ніх лікарів-неврологів у своїх діях при проведенні вка-

заної маніпуляції. Враховуючи наявність трьох освітніх 

частин навчання в інтернатурі з неврології, надалі при 

опитуванні ЛІ було уточнено, що ПНіВ виконання ЛП 

на НТ були засвоєні на необхідному кваліфікованому 

рівні, що дозволило при проведенні ЛП реальному 

пацієнту уникнути негативних психоемоційних пере-

вантажень за рахунок вже відпрацьованих послідовних 

етапів виконання маніпуляції на НТ та ефективного і 

швидкого виконання ЛП.

Одній групі ЛІ ПЗ на НТ з ЛП було проведено двічі: 

перше ПЗ — під час навчання на першій освітній час-

тині 1-го року навчання, а друге ПЗ — під час навчання 

на другій освітній частині 2-го року навчання. Розрив за 

часом між заняттями був 12 місяців — час навчання на 

заочній формі в інтернатурі.

Двом іншим групам ЛІ ПЗ проводилося лише один 

раз — під час навчання на другій освітній частині 2-го 

року навчання.
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Таблиця 1. Оцінка симуляції реалістичного відчуття параметрів маніпуляції ЛП при роботі на НТ 
моделі «Праймед» для виконання ЛП

Параметри маніпуляції ЛП

Симуляція реалістичного відчуття 

при роботі на НТ для виконання 

ЛП

Використано матеріали, що мають різну щільність та імітують тка-
нини людини

Відповідає реальним відчуттям

Можливість відпрацювання ПНіВ у положенні пацієнта лежачи на 
лівому боці або сидячи

Відповідає реальним відчуттям

Можливість визначити і пропальпувати місце ЛП через м’які ткани-
ни, що імітують шкіру, й анатомічно точні характерні кісткові орієн-
тири — клубовий гребінь правої кульшової кістки й остисті відрос-
тки поперекового відділу хребта

Відповідає реальним відчуттям

Можливо відпрацювати необхідні вимоги дотримання правил асеп-
тики й антисептики при виконанні ЛП

Відповідає реальним відчуттям

Можливість виконати прокол голкою для ЛП з імітацією потра-
пляння до ліквороносного простору. Відпрацьовуємо, як лікар 
має дістати запаковану голку (з дотриманням правил асептики й 
антисептики), як потрібно тримати голку (лише за канюлю, при-
тримуючи її великим і вказівним пальцями правої руки — якщо 
лікар є правшою, розташувавши окремо палець згори і знизу по 
відношенню до канюлі голки, так, щоб відчувався напрямок траєк-
торії руху голки та контакт її кінцевої ділянки з тканинами, косим 
зрізом голки — у вертикальній площині; суворо перпендикулярно 
до шкіри у сагітальній площині; прокол робимо чітко посередині 
відстані між остистими відростками сусідніх поперекових хребців, 
направляючи голку паралельно до них — косо догори — в рос-
тральному напрямку)

Відповідає реальним відчуттям

Імітація відчуття опору тканин голці для ЛП, в тому числі імітація 
звуку при проходженні голки через жовту зв’язку і тверду мозкову 
оболонку

Відповідає реальним відчуттям

М’який матеріал поля маніпуляції для ЛП має властивості за типом 
«самовідновлювальної шкіри», що витримує 15 проколів голкою ка-
лібру G18 і 25 проколів голкою калібру G22 до заміни матеріалу [10]

Частково симулює реальні реакції шкіри 
людини

Характерне відчуття імітації «провалу» голки при потраплянні до 
САП — з реальними відчуттями, коли, зупинившись і витягнувши 
мандрен із голки повністю, оцінюють, чи витікає рідина з голки

Відповідає реальним відчуттям

Реалістична імітація отримання ліквору за рахунок витікання рідини 
при потраплянні голки лише до відповідного простору, розташова-
ного на певній глибині, що імітує САП

Відповідає реальним відчуттям, 
що є критерієм успішно виконаної ЛП

Можливість виконати забір рідини у пробірки Відповідає реальним відчуттям

Можливість за допомогою манометра виміряти тиск рідини Відповідає реальним відчуттям

Можливість контролювати тиск рідини при заборі з урахуванням 
того, що рекомендовано набирати ліквор під контролем мандрену

Відповідає реальним відчуттям

Можливість регулювати тиск отриманої рідини при ЛП — за рахунок 
простої зміни положення діаметра затискача трубки мішка — та на-
вчитися оцінювати тиск, під яким витікає рідина

Відповідає реальним відчуттям

Можливість навчитися контролювати об’єм рідини, що набирається 
для аналізу, орієнтуючись, що 10 крапель рідини відповідає при-
близно об’єму 1 мл

Відповідає реальним відчуттям

Можливість оцінити візуальні характеристики рідини: прозорість 
і колір, що дозволяє встановити попередній діагноз і призначити 
необхідне лікування

Частково симулює реальні відчуття

Можливість відпрацювати після завершення забору рідини етапи 
вкладення мандрену до голки та витягнення голки

Відповідає реальним відчуттям

Можливість навчитися накладати асептичну пов’язку на місце ЛП Відповідає реальним відчуттям

Можливість відпрацювати комунікативні навички роботи з медич-
ною сестрою, яка активно асистує при проведенні ЛП

Відповідає реальним відчуттям
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З’ясовано, що та група ЛІ, яким ПЗ було проведено 

двічі, досягнула найвищого рівня оволодіння ПНіВ ви-

конання ЛП (рівня D). ЛІ з цієї групи відразу впевнено 

і швидко демонстрували всі необхідні кроки при вико-

нанні ЛП. Також ЛІ відзначали, що перше ПЗ з ПНіВ 

проведення ЛП було необхідним і ефективним для про-

ведення ЛП реальним пацієнтам на заочній формі 1-го 

року навчання — після завершення першої освітньої 

частини інтернатури.

Інші дві групи ЛІ, у яких було лише одне ПЗ, не-

зважаючи на наявний попередній досвід виконання 

ЛП реальним пацієнтам на заочній формі впродовж 12 

місяців, потребували корекції з боку викладача та до-

даткового відпрацювання ПНіВ виконання ЛП. Мані-

пуляції ЛП ЛІ виконувалися повільніше, невпевненіше, 

що збільшувало час виконання.

Тому доцільно рекомендувати проведення ПЗ з ви-

конання ЛП на НТ майбутнім лікарям-неврологам на 

1-му та 2-му році навчання в інтернатурі, що дозволить 

удосконалити рівень ПНіВ виконання ЛП.

Досвід використання НТ ЛП виявив, що СН ефек-

тивно доповнює і розширює можливості медичної осві-

ти, але не замінює класичні підходи при навчанні [1, 8, 

11, 17, 28, 29].

Загалом при аналізі можливостей симуляції ЛП 

при роботі на НТ моделі «Праймед» з’ясовано, що 16 

параметрів ідентичні реальним відчуттям, а 2 — част-

ково симулюють реальні відчуття при проведенні ЛП 

хворому.

Стосовно можливих недоліків СН при засвоєні й 

оволодінні ПНіВ виконання ЛП на НТ, то це питан-

ня потребує подальшого вивчення й уточнення. Серед 

недоліків можна зазначити такі. При виконанні ЛП з 

діагностичною та/або лікувальною метою необхідно 

потрапити саме до САП, а у вказаному НТ є симуляція 

лише епідурального простору [10], що підходить для 

маніпуляцій при епідуральній анестезії. Анатомічно 

САП розташований глибше за епідуральний, вони відо-

кремлені за допомогою внутрішньої пластинки твердої 

та павутинної оболонок спинного мозку, що відсутня у 

НТ моделі «Праймед». Проте з огляду на унікальні тех-

нологічні можливості при роботі на НТ моделі «Прай-

мед» цей недолік не є суттєвим.

Також потребує подальшого вивчення процедура 

об’єктивної сертифікації оволодіння ПНіВ і рівня 

виконання ЛП майбутніми лікарями-неврологами 

[13, 16].

Висновки
Таким чином, аналіз можливостей симуляції ЛП 

при роботі на НТ моделі «Праймед» виявив, що 16 

параметрів ідентичні реальним відчуттям, а 2 — част-

ково симулюють реальні відчуття при проведенні ЛП 

хворому.

Досвід використання СН на ПЗ свідчить, що його 

характеристики (візуальні, тактильні, реактивні) мак-

симально наближені до реалістичних і дозволяють 

майбутнім лікарям-неврологам без прямого контак-

ту з реальними пацієнтами, з дотриманням сучасних 

етичних вимог досягти необхідного найвищого рівня 

професійного стандарту ПНіВ виконання ЛП, а саме 

рівня «спроможний виконувати ЛП без сторонньої до-

помоги».

Отже, використання НТ для ЛП є важливим та 

ефективним для післядипломної медичної освіти у під-

готовці майбутніх лікарів-неврологів, що сприяє покра-

щенню якості медичної допомоги населенню України.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів і власної фінансової зацікав-

леності при підготовці даної статті.
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The experience with using a training simulator to perform a lumbar puncture during practical classes 
in the training of future neurologists

Abstract. In medical education, preference is given to the use of 

modern educational simulation technologies that realistically repro-

duce clinical situations with maximum involvement in it of a future 

doctor. The purpose of this article is to consider the role of simula-

tion technologies in postgraduate medical education on the example 

of using the simulator for assimilating and mastering the practical 

skill of performing lumbar puncture (LP) in the training of future 

doctors in the specialty “Neurology”. The article discusses defini-

tion of simulation and simulation training; historical aspects of the 

creation of training simulation centers in Ukraine; capabilities of 

the Andriy Tkachenko Center for Simulation Teaching Methods 

of the Shupyk National Healthcare University of Ukraine; the pos-

sibility of using the simulator to assimilate and master the practi-

cal skill of performing LP; algorithm for performing LP; technical 

characteristics, features and advantages of the Primed simulator for 

performing LP. The use of the LP simulator allows you to demon-

strate LP to the teacher with maximum realistic reproduction, and 

also to perform LP in the quantity necessary to achieve a highly 

qualified level. The advantages of using the simulator for performing 

LP as a technical simulation tool that combines visual, tactile, and 

reactive technologies for simulation learning are discussed. Disad-

vantages of the simulator for LP are considered. The use of the LP 

simulator effectively complements and expands the possibilities of 

postgraduate medical education, as well as ensures patient safety 

and meets modern ethical requirements.

Keywords: postgraduate medical education; simulation technolo-

gies; training simulators; practical skills; lumbar puncture; future 

neurologists

Roman Stetsyuk, PhD in Medicine, Associate Professor, Department of Neurology, Shupyk National Healthcare University of Ukraine; e-mail: dr.stetsyuk.roman@gmail.com;  

https://orcid.org/0000-0002-3947-1286

Roman Sulik, PhD in Medicine, Associate Professor, Department of Neurology, Shupyk National Healthcare University of Ukraine; e-mail: dr_sulik@ukr.net; https://orcid.org/0000-0002-0487-3357

Nataliia Khanenko, PhD in Medicine, Associate Professor, Department of Neurology, Shupyk National Healthcare University of Ukraine, e-mail: n4994@ukr.net; http://orcid.org/0000-0003-3725-9692

Confl icts of interests. Authors declare the absence of any confl icts of interests and own fi nancial interest that might be construed to infl uence the results or interpretation of the manuscript.

Information about funding. The source of funding was own funds.

Authors’ contribution. L.M. Bashkirova — idea of the article, collection of material, writing the text; T.I. Nasonova, R.V. Sulik — analysis of the data obtained, editing the text; R.A. Stetsyuk — 

collection and processing of materials, editing the text; N.V. Khanenko — generalization of the results, editing the text and conclusions.



Для нотаток







<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Gray Gamma 2.2)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket true
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts false
  /TransferFunctionInfo /Preserve
  /UCRandBGInfo /Remove
  /UsePrologue true
  /ColorSettingsFile (Color Management Off)
  /AlwaysEmbed [ true
    /Peterburg
    /Times-Bold
    /Times-BoldItalic
    /TimesET-Bold
    /Times-Italic
    /TimesNewRomanPS
    /TimesNewRomanPS-Bold
    /TimesNewRomanPS-BoldItalic
    /TimesNewRomanPS-Italic
    /Times-Roman
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 150
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages false
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages false
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 150
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages false
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages false
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 600
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages false
  /MonoImageFilter /FlateEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f300130d330b830cd30b9658766f8306e8868793a304a3088307353705237306b90693057305f00200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e30593002>
    /DEU <>
    /FRA <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create PDF documents suitable for reliable viewing and printing of business documents. The PDF documents can be opened with Acrobat and Reader 5.0 and later.)
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2540 2540]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice



 
 
    
   HistoryItem_V1
   InsertBlanks
        
     Where: before current page
     File: /D/!!!Work/MNJ/2025/INJ_4_(tom21)(zam154)2025/1-я подпись для миф/!!S.cover_INJ_2025_4_(tom21)_373x297.pdf
     Range: From page 1 to page 1
     Copies: 1
     Collate: yes
      

        
     File
     1
     Always
     1
     1
     /D/!!!Work/MNJ/2025/INJ_4_(tom21)(zam154)2025/1-я подпись для миф/!!S.cover_INJ_2025_4_(tom21)_373x297.pdf
     1
     1
     1
     562
     154
    
     SubDoc
     qi3alphabase[QI 3.0/QHI 3.0 alpha]
     1
            
       CurrentAVDoc
          

     1
     SameAsPage
     BeforeCur
      

        
     QITE_QuiteImposingPlus3
     Quite Imposing Plus 3.0c
     Quite Imposing Plus 3
     1
      

   1
  

 HistoryList_V1
 qi2base



