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Резюме
Проблема фармакотерапии лиц пожилого и старческого возраста в настоящее время является крайне актуальной в связи 
со старением населения и ростом распространенности сердечно-сосудистых заболеваний. Одной из серьезнейших про-
блем пожилого человека является развитие когнитивного снижения, обусловленного цереброваскулярной патологией. 
Однако у пожилых больных часто отмечается большое количество коморбидных заболеваний, что приводит к трудностям 
диагностики и ведения этих пациентов, а зачастую — к развитию полипрагмазии, которая может привести к ухудшению 
функционального статуса, когнитивным нарушениям, побочным реакциям и лекарственным взаимодействиям. Кроме того, 
у пожилых пациентов могут наблюдаться изменения фармакокинетики и фармакодинамики, обусловленные анатомо-фи-
зиологическими инволютивными процессами. В то же время препаратов, эффективность и переносимость которых оцени-
вались именно у пациентов пожилого и старческого возраста, относительно немного. В рандомизированном клиническом 
исследовании последовательной парентеральной и пероральной терапии Мексидолом у пациентов с синдромом умеренно-
го когнитивного расстройства сосудистого генеза было подтверждено положительное влияние указанной терапии на раз-
личные домены (когнитивный, эмоциональный, вегетативный, двигательный) хронического цереброваскулярного заболе-
вания, что позволяет рекомендовать его для применения у больных пожилого и старческого возраста.
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Abstract
The problem of pharmacotherapy of elderly and senile people is currently extremely relevant due to the aging of the population 
and the increase in the prevalence of cardiovascular diseases. One of the most serious problems of the elderly is the development 
of cognitive decline due to cerebrovascular pathology. However, elderly patients often have a large number of comorbid diseas-
es, which leads to difficulties in diagnosing and managing these patients, and often to the development of polypharmacy, which 
can lead to deterioration in functional status, cognitive impairment, adverse reactions and drug interactions. In addition, in elder-
ly patients, there may be changes in pharmacokinetics and pharmacodynamics due to anatomical and physiological involutive 
processes. At the same time, the number of drugs whose clinical efficacy and tolerability were evaluated specifically in elderly 
and senile patients is relatively small. In a randomized clinical trial of sequential parenteral and oral therapy with Mexidol in pa-
tients with mild vascular cognitive impairment syndrome, a positive effect of this therapy on various domains (cognitive, emotion-
al, autonomic, motor) of chronic cerebrovascular disease was confirmed compared with placebo, which allows us to recommend 
it for use in elderly and senile patients.
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Проблема фармакотерапии больных пожилого и стар-
ческого возраста в настоящее время является крайне акту-
альной. Связано это с тем, что население планеты стареет. 
Согласно отчету ООН за 2019 г., численность населения 
старше 60 лет растет быстрее, чем другие возрастные груп-
пы [1]. Средняя ожидаемая продолжительность жизни резко 
возросла за последние несколько десятилетий и, по прогно-
зам, продолжит увеличиваться. В 2019 г. глобальная ожида-
емая продолжительность жизни достигла 72,6 года, что бо-
лее чем на 8 лет больше по сравнению с 1990 г. Прогнози-
руется, что к 2050 г. продолжительность жизни достигнет 
77,1 г. По состоянию на 2019 г. во всем мире насчитывалось 
около 1 млрд человек старше 60 лет. Ожидается, что это чис-
ло вырастет до 2,1 млрд к 2050 г. и до 3,1 млрд к 2100 г. [2]. 
ООН прогнозирует, что к 2050 г. каждый 6-й человек будет 
старше 65 лет, а число людей старше 80 утроится.

Старение человека — сложный процесс, характеризу-
ющийся зависящим от времени снижением функциональ-
ных возможностей, что приводит к снижению качества 
жизни. Старение является преобладающим фактором ри-
ска для большинства хронических заболеваний человека, 
в том числе сердечно-сосудистых болезней, рака и нейро-
дегенеративных заболеваний [3]. Одной из серьезнейших 
проблем пожилого человека является развитие когнитив-
ного снижения. Сосудистая деменция — второй наиболее 
распространенный подтип деменции после болезни Аль-
цгеймера, на ее долю приходится примерно 15—20% слу-
чаев деменции в Северной Америке и Европе [4] и около 
30% — в Азии [5]. В широкомасштабном национальном по-
перечном исследовании (46 011 взрослых в возрасте 60 лет 
и старше) в Китае наличие цереброваскулярной патологии 
было одним из самых значимых факторов риска развития 
деменции (отношение шансов (ОШ)=5,44), даже по срав-
нению с пожилым возрастом (ОШ=2,69) [6].

Особую группу риска развития когнитивного сниже-
ния составляют больные, перенесшие инсульт [7]. Дан-
ные по частоте постинсультной деменции разнятся от 7% 
в популяционных исследованиях после первого инсульта 
у больных, ранее не страдавших деменцией, до более 40% 
в госпитальных исследованиях после повторного инсульта 
с включением предынсультной деменции [8]. Безусловно, 
прослеживается зависимость от тяжести и характера ин-
сульта. Частота деменции колеблется от 5% через 1 год по-
сле транзиторной ишемической атаки до 34% через 1 год 
после тяжелого инсульта [9]. По сравнению с показателями 
заболеваемости в общей популяции это означает, что цере-
броваскулярные события связаны с увеличением риска де-
менции в 3,5—47 раз [9]. Заболеваемость сосудистой демен-
цией резко увеличивается с возрастом, способствуя росту 
эпидемии деменции у стареющего населения во всем мире.

Риск развития деменции после инсульта, хотя и наибо-
лее высокий в подострой фазе, распространяется и на по-
следующий период [10]. Постинсультная деменция с ран-
ним началом — результат сложного взаимодействия между 
особенностями инсультного поражения и устойчивостью 
головного мозга, такой как когнитивный и церебральный 

резерв. Одной из наиболее вероятных причин развития по-
стинсультной деменции с поздним началом является нали-
чие сопутствующей патологии, например болезни мелких 
церебральных сосудов. Именно ее наличие во многом опре-
деляет снижение когнитивных функций после инсульта, 
и в бо́льшей степени — развитие поздней постинсультной 
деменцией [11]. Хотя характеристики инсульта объясняют 
существенную часть вариабельности риска развития демен-
ции [11], некоторые пациенты могут сохранять когнитив-
ный статус даже при обширных инсультах, что, вероятно, 
зависит от уровня образования и преморбидной когнитив-
ной функции, существовавшей ранее атрофии медиальной 
части височной доли, наследственной предрасположенно-
сти и сопутствующих заболеваний [12].

По данным морфологических исследований головно-
го мозга в пожилом возрасте обычно обнаруживается мно-
жество патологий: от сосудистых изменений, таких как 
макроскопические инфаркты, микрокровоизлияния, ми-
кроинфаркты и амилоидная ангиопатия, до паренхима-
тозных амилоидных и тау-отложений, TDP-43, склероза 
гиппокампа и α-синуклеинопатии [13]. Это подразумевает 
многофакторную причину снижения когнитивных функ-
ций практически у любого пациента в популяции пожило-
го и старческого возраста с когнитивными нарушениями. 
Таким образом, у отдельного пациента очень сложно точ-
но определить причину возникших нарушений. При этом 
вклад сосудистых изменений также неуклонно увеличива-
ется с возрастом. Многочисленные исследования демон-
стрируют рост представленности сосудистой патологии. 
В общей популяции без деменции увеличивается распро-
страненность кортикальных инфарктов (с 11% в 7-м деся-
тилетии жизни до 35% после 80 лет), лакунарных инфарктов 
(с 5 до 20%), микрокровоизлияний (с 15 до 40%). Аналогич-
ная ситуация наблюдается с признаками нейродегенератив-
ного поражения (амилоидопатией, таупатией). По данным 
P. Boyle и соавт. [13], на момент смерти у 78% лиц пожи-
лого возраста присутствуют 2 патологии или более. И хотя 
наиболее частой находкой является альцгеймеровская па-
тология (65%), она редко встречается изолированно (9%). 
Даже среди клинических случаев болезни Альцгеймера при 
патолого-анатомическом исследовании около 30% связаны 
с сосудистыми изменениями, такими как инфаркт, атеро-
склероз и амилоидная ангиопатия [13]. В то же время бы-
ло показано, что доля положительных тестов на выявление 
амилоида при клинической болезни Альцгеймера снижает-
ся с возрастом, что позволяет предположить большую роль 
других факторов, включая сосудистые заболевания [14].

Субклинические поражения белого вещества головно-
го мозга и микроинфаркты являются наиболее распростра-
ненными причинами сосудистых когнитивных расстройств. 
Распространенность поражения белого вещества достигает 
50% у лиц в возрасте 45 лет и 95% — в возрасте 80 лет [15, 16]. 
Распространенность бессимптомных инфарктов головного 
мозга достигает 40% в зависимости от возраста и тяжести 
сосудистых факторов риска [17]. В исследованиях Rotter-
dam Study и Framingham Offspring Study бессимптомные ин-
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фаркты удваивали риск развития деменции [17—19]. Про-
веденный анализ снижения когнитивных функций в по-
жилом возрасте и данных аутопсий умерших участников 
(n=1164) двух лонгитюдных клинико-патологических ис-
следований Rush Memory and Aging Project и Religious Or-
ders Study показал высокую разнородность когнитивного 
старения, которое не может быть объяснено выявляемы-
ми морфологическими изменениями [20]. Это еще раз под-
черкивает сложность патогенеза развития когнитивных на-
рушений у пожилых.

Пожилые люди с большей вероятностью могут иметь 
сенсорный дефицит, физическую инвалидность, неполно-
ценное питание, старческую астению и депрессию, кото-
рые необходимо учитывать при оценке когнитивных жа-
лоб. Социальная изоляция и длительная госпитализация 
также связаны с нарушением когнитивных функций, воз-
можно, как последствия, провоцирующие факторы, или 
и то, и другое [21]. Возрастная потеря слуха, или пресби-
акузия, почти универсальна среди пожилых людей, сама 
по себе является независимым фактором риска возникно-
вения деменции [22]. Потеря слуха приводит к серьезным 
трудностям в общении и взаимодействии с другими людь-
ми и может создавать впечатление наличия у человека ког-
нитивного снижения. Например, в ситуации, в которой 
человек слышит только 1/2 произнесенных слов, его «вос-
поминание» этих произнесенных слов составит в лучшем 
случае 50%. Любые проблемы с памятью усугубят эту ка-
жущуюся «забывчивость», которая на самом деле связана 
с нарушением функции слуха. Точно так же, хотя некоторая 
степень возрастной потери остроты зрения (пресбиопия) 
почти универсальна для пожилых людей, есть свидетель-
ства того, что пожилые люди страдают от большей степени 
потери зрения. Примерно 1/2 лиц старше 80 лет сообщают 
о ежедневных проблемах с равновесием [23]. Эти сенсор-
ные нарушения в сочетании с вышеупомянутым снижением 
остроты зрения в совокупности можно рассматривать как 
синдром «пресби-атаксия», следствием которого являются 
постуральная неустойчивость, замедление походки и повы-
шенный риск падений [24, 25]. Распространенность стар-
ческой астении составляет 7% среди пожилого населения 
в целом, но возрастает как минимум до 25% у лиц старше 
85 лет и до 65% — старше 90 лет [26, 27]. Она является так-
же возможной причиной когнитивных нарушений [28, 29].

Отличительная особенность пожилого человека — на-
личие нескольких сопутствующих заболеваний. Комор-
бидность имеет место у преобладающего большинства по-
жилых пациентов. По данным зарубежных исследований, 
у 70—75% лиц пожилого и старческого возраста имеется 
до 4 нозологий [30]. Данные об увеличении распростра-
ненности неинфекционных заболеваний с возрастом по-
казывают, что если в возрасте от 65 до 84 лет как минимум 
2 хроническими заболеваниями страдают 64,9% взрослых, 
то среди лиц старше 85 лет этот показатель увеличивается 
до 80% [31]. По данным российских исследований, эти циф-
ры еще выше — от 5 до 8 сопутствующих заболеваний [32]. 
Наличие такой высокой коморбидности приводит к трудно-
стям диагностики и ведения этих пациентов, а зачастую — 
к развитию полипрагмазии.

В настоящее время не существует общепринятого опре-
деления полипрагмазии, хотя обычно под ней понима-
ют использование ≥5 видов лекарств. По данным лите-
ратуры, доля пожилых пациентов, принимающих 6 ле-
карств или более, составляет от 30 до 70% [33, 34]. В домах 

престарелых в США 34,8% пациентов старше 85 лет при-
нимают не менее 9 препаратов [35]. Канадское исследова-
ние показало, что 15,5% лиц в домах престарелых принима-
ли как минимум 9 лекарств [36]. В Китае среди пациентов 
в возрасте 80—104 лет 70% принимали не менее 6 препа-
ратов [37]. Среднее количество лекарственных средств, 
ежедневно принимаемых пациентами в возрасте от 60 лет 
и старше в России, варьирует от 5,5 до 6,7 среди физиче-
ски активных лиц и от 5,3 до 8,2 среди неактивных [38].

Несмотря на то что препараты назначаются для лече-
ния конкретных и сопутствующих заболеваний, полипраг-
мазия связана с пагубными последствиями для пациента 
и бременем для общества. Полипрагмазия ассоциирована 
с увеличением медицинских расходов на 30% [39]. У по-
жилых людей полипрагмазия связана со снижением функ-
ционального статуса, когнитивными нарушениями, паде-
ниями, недержанием мочи и нарушением нутритивного 
статуса [40]. Кроме того, прием нескольких препаратов уве-
личивает риск побочных реакций и лекарственных взаимо-
действий. Около 40% госпитализированных пожилых ис-
пытывают побочные реакции применения лекарственных 
препаратов [41]. Пожилые, принимающие 5—9 препаратов, 
имеют 50% вероятность лекарственного взаимодействия, 
а в случае приема ≥20 препаратов — 100% [42]. В совокуп-
ности с другими возрастными изменениями (когнитивные 
нарушения, повышение риска ортостатической гипотонии, 
повышение риска падений, потребность в приеме большо-
го количества лекарственных средств вследствие полимор-
бидности и др.) у пожилых пациентов значительно выше 
риск возникновения нежелательных реакций, связанных 
с передозировкой, межлекарственными взаимодействия-
ми, неправильным приемом лекарств [43]. Несоблюдение 
режима лечения является одним из важных негативных 
последствий полипрагмазии, частота которого составляет 
43—100% у пожилых пациентов [44]. Несоблюдение режи-
ма лечения может иметь тяжелые последствия для жизни 
пациентов. Недостаточная эффективность терапии, при-
водящая к госпитализации, дополнительным медикамен-
тозным назначениям, медицинским/хирургическим про-
цедурам и увеличению затрат на здоровье (как для паци-
ента, так и для общества), является важным следствием 
несоблюдения режима лечения.

Основными причинами полипрагмазии у пожилых яв-
ляются одновременное ведение одного пациента врачами 
разных специальностей, многокомпонентные схемы фар-
макотерапии ввиду низкой эффективности режимов мо-
нотерапии, некорректные руководства по лечению различ-
ных заболеваний, а также ряд социально-экономических 
факторов (самолечение, «агрессивный» маркетинг лекар-
ственных средств в средствах массовой информации). У ко-
морбидного пациента пожилого или старческого возраста 
нежелательные побочные реакции могут быть ошибочно 
расценены врачом как новое заболевание, требующее до-
полнительной фармакологической коррекции. Создается 
так называемый фармакологический каскад [45]. Также 
остаются недооцененными изменения фармакокинетики 
и фармакодинамики, обусловленные анатомо-физиологи-
ческими инволютивными процессами [38].

Несмотря на пристальное внимание, которое уделя-
ется проблемам ведения больных пожилого и старческого 
возраста, информация об особенностях фармакокинетики 
и фармакодинамики в пожилом возрасте весьма ограниче-
на. Данные исследования проводились в отношении очень 
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ограниченного количества препаратов. В проводимых кли-
нических исследованиях часто присутствуют возрастные 
ограничения. Многие клинические исследования среди 
пожилых включают пациентов моложе тех, у кого имеет-
ся рассматриваемое заболевание. Исследование «Повыше-
ние участия пожилых людей в клинических испытаниях» 
 (PREDICT), проанализировав имеющиеся данные по ле-
чению сердечной недостаточности, выявило исключение 
пациентов по верхнему возрастному пределу в 25,5% слу-
чаев [46]. В связи с этим изучение клинической эффектив-
ности какого-либо препарата у лиц пожилого и старческо-
го возраста представляет несомненный интерес.

Учитывая многофакторность развития и сложности 
терапии когнитивных нарушений у лиц пожилого возрас-
та, важная роль отводится немедикаментозным способам 
воздействия. Одним из серьезных направлений может быть 
комплекс мероприятий, направленных на создание ког-
нитивного резерва. Именно уровнем когнитивного резер-
ва сегодня объясняют несоответствие между количеством 
морфологических изменений, присутствующих в мозге, 
и степенью когнитивных или функциональных наруше-
ний [47]. Когнитивный резерв — это активная модель, по-
зволяющая динамическим когнитивным и лежащим в их 
основе функциональным процессам мозга справляться 
с возникающими повреждениями. Когнитивный резерв 
не является фиксированным или неизменным. Соответ-
ствующие воздействия, наблюдающиеся в течение жиз-
ни, включают общие когнитивные способности в раннем 
возрасте, образование, профессию, физические упраж-
нения, досуг, социальную активность. Это отличает ког-
нитивный резерв от церебрального резерва, который от-
носится к структурным характеристикам мозга в данный 
момент времени (количество нейронов, синапсов и т.д.). 
Церебральный резерв подразумевает, что индивидуальные 
различия в структурных характеристиках мозга позволяют 
некоторым людям лучше справляться со старением и па-
тологией мозга, отсрочивая появление когнитивных изме-
нений [48]. Когнитивный дефицит будет возникать толь-
ко после достижения определенного фиксированного по-
рога, а у людей с более высоким церебральным резервом 
просто будет «больше, что можно потерять», прежде чем 
возникнут когнитивные нарушения. Поэтому церебраль-
ный резерв можно считать более пассивной формой резер-
ва, поскольку он не вызывает активной адаптации когни-
тивных процессов к повреждению по сравнению с когни-
тивным резервом. Когнитивный резерв, с одной стороны, 
связан с более высоким уровнем когнитивных функций 
до начала их снижения, а также с задержкой начала сни-
жения когнитивных функций, ассоциированным с заболе-
ванием. Однако, поскольку считается, что лица с высоким 
уровнем когнитивного резерва способны компенсировать 
большее количество морфологических изменений, в даль-
нейшем у них может наблюдаться более высокая скорость 
снижения когнитивных функций [49].

Среди основных рекомендаций по предотвращению 
снижения когнитивных функций и содействию здорово-
му когнитивному старению важнейшими считаются регу-
лярная физическая активность и коррекция сердечно-со-
судистых факторов риска. Среди других мер, способствую-
щих сохранению когнитивных функций, рассматриваются 
здоровое питание, отказ от курения, борьба с метаболиче-
ским синдромом, регулярная социальная активность, огра-
ничение употребления алкоголя, управление стрессом, до-

статочный сон, отказ от антихолинергических препаратов, 
устранение сенсорного дефицита и защита мозга от физи-
ческих и токсических повреждений [2].

Применение медикаментозной терапии, имеющей ней-
ропротективное действие, также очень важно для больных 
с сосудистыми когнитивными нарушениями. Поскольку 
развитие оксидантного стресса является одним из ведущих 
механизмов повреждения головного мозга при цереброва-
скулярной патологии, применение антиоксидантов патоге-
нетически обосновано [50]. Антиоксидантом с убедительно 
доказанной эффективностью является Мексидол (этилме-
тилгидпроксипиридина сукцинат). Мексидол сочетает в се-
бе несколько механизмов, обладая, наряду с антиоксидант-
ным эффектом, антигипоксантным и нейромедиаторным 
действием. За счет подавления глутаматной эксайтотоксич-
ности у препарата отмечается нейропротективный эффект. 
Прямое воздействие на дыхательную цепь и возможность ее 
функционирования в условиях гипоксии/ишемии способ-
ствует активации энергообмена в нейроне, что также обе-
спечивает защитное действие от повреждающих факторов. 
При наличии у пациента цереброваскулярной патологии 
важными являются сосудистые и антиагрегантные эффек-
ты Мексидола. Его сосудистая активность включает сниже-
ние выраженности эндотелиальной дисфункции и норма-
лизацию реологических свойств крови за счет увеличения 
соотношения простациклин/тромбоксан А2, торможения 
синтеза лейкотриенов и снижения АДФ-индуцированной 
агрегации тромбоцитов [51].

Эффективность Мексидола в лечении сосудистых ког-
нитивных расстройств была продемонстрирована в много-
численных исследованиях. Несомненными достоинства-
ми препарата являются его эффективность и безопасность 
у лиц пожилого и старческого возраста. Это было показа-
но в международном многоцентровом рандомизированном 
двойном слепом плацебо-контролируемом исследовании 
 МЕМО, целью которого была оценка эффективности по-
следовательной терапии препаратами Мексидол в раство-
ре и Мексидол ФОРТЕ 250 в таблетках у пациентов разных 
возрастных групп с хронической ишемией мозга [52]. В ис-
следование были включены 318 пациентов в возрасте от 40 
до 90 лет. Оценка выраженности сосудистых когнитивных 
нарушений выявила статистически значимое улучшение 
по сравнению с плацебо по шкале MoCA: динамика в ос-
новной группе составила 4,22±2,59 балла, в группе плаце-
бо — 2,17±2,20 балла. При этом достоверное улучшение от-
мечалось достаточно быстро, начиная с 14-го дня терапии. 
Наряду с когнитивными функциями, достоверная положи-
тельная динамика отмечалась со стороны астении, тревоги, 
вегетативных и двигательных симптомов. Особый интерес 
представляет то, что в исследование были включены паци-
енты пожилого и старческого возраста. Динамика когни-
тивных нарушений по шкале MoCA в подгруппе пациен-
тов в возрасте 76—90 лет составила 7 баллов (медиана), что 
не только было сопоставимо, а даже превосходило разницу, 
полученную в других возрастных группах (40—60 лет — ме-
диана 4 балла, 61—75 лет — медиана 4 балла) [53]. У паци-
ентов в возрасте 76—90 лет было отмечено преимущество 
Мексидола над плацебо (либо тенденция к преимуществу) 
для теста замены цифровых символов, шкал тревоги Бека 
и двигательной активности Тинетти, что свидетельство-
вало о мультимодальном действии препарата. Также в ис-
следовании был продемонстрирован сравнимый с плаце-
бо профиль безопасности.
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Таким образом, в рандомизированном клиническом 
исследовании эффективности и безопасности последова-
тельной терапии Мексидолом (по 500 мг (10 мл) в/в капель-
но или медленно струйно 1 раз в сутки в течение 14 дней, 
с последующим применением Мексидола ФОРТЕ 250 в до-
зировке 250 мг 3 раза в сутки в течение 60 дней) у пациентов 
с синдромом умеренного когнитивного расстройства сосу-
дистого генеза было подтверждено положительное влияние 
указанной терапии на различные домены (когнитивный, 
эмоциональный, вегетативный, двигательный) хроническо-
го цереброваскулярного заболевания по сравнению с пла-
цебо. Именно результаты исследования МЕМО послужи-
ли основанием для включения Мексидола в новый проект 

клинических рекомендаций «Когнитивные расстройства 
у лиц пожилого и старческого возраста».

В заключение следует сказать, что проблема фармако-
терапии лиц пожилого и старческого возраста в настоящее 
время является крайне актуальной. Необходимо проведение 
тщательной оценки эффективности и безопасности тера-
пии. Одним из препаратов, который может быть рекомен-
дован для применения у больных пожилого и старческого 
возраста с сосудистыми когнитивными нарушениями, яв-
ляется Мексидол.
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