
ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ. Электронное издание – 2022 – N 5 

JOURNAL OF NEW MEDICAL TECHNOLOGIES, eEdition – 2022 – N 5 
 

УДК: 61 DOI: 10.24412/2075-4094-2022-5-1-3 EDN  TCYXUU ** 

** 
 

БОЛЕЗНЬ АЛЬЦГЕЙМЕРА: АНАЛИЗ СОВРЕМЕННЫХ И ПЕРСПЕКТИВНЫХ  
МЕТОДОВ ДИАГНОСТИКИ 

(обзор литературы) 
 

 Л.В. СМЕКАЛКИНА, А.И. МЕЛЬНИКОВ, М.В. НАПРИЕНКО 
 

ФГАОУ ВО Первый Московский государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова  
Министерства здравоохранения Российской Федерации (Сеченовский университет), 

ул. Трубецкая, д. 8, стр. 2, г. Москва, 119991, Россия, тел.: +7(499) 248-05-53,  
e-mail: rektorat@sechenov.ru, expedition@mma.ru  

 
Аннотация. Цель работы – болезнь Альцгеймера в настоящее время является наиболее частой 

причиной деменции в развитых странах. В начале прошлого века деменцию считали в основном ослож-
нением нейросифилиса. Благодаря открытию новых методов микроскопии значительным образом рас-
ширились представления об этиопатогенезе данного заболевания, что позволило специалистам разраба-
тывать новые подходы к лечению. Однако, несмотря на неуклонное развитие диагностического процесса, 
в настоящее время окончательно установить диагноз болезни Альцгеймера возможно только после по-
смертной оценки мозговой ткани с помощью микроскопии. До сих пор не достигнуто полного понима-
ния патогенеза заболевания. Применение новых диагностических технологий в клинических учреждени-
ях сопряжено с множеством проблем, включая их наличие и доступность. В данном обзоре сделана по-
пытка обобщить все имеющиеся достижения в диагностике болезни Альцгеймера, включая современные 
и перспективные, с целью провести сравнительный анализ и оценить их недостатки и эффективность. 
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Abstract. The research purpose. The Alzheimer's disease is currently the most common cause of demen-
tia in developed countries. At the beginning of the last century, dementia was considered mainly a complication 
of neurosyphilis. The discovery of new methods of microscopy has significantly expanded the understanding of 
the etiopathogenesis of this disease, which has allowed specialists to develop new approaches to treatment. 
However, despite the steady development of the diagnostic process, it is currently possible to definitively estab-
lish the diagnosis of Alzheimer's disease only after post-mortem evaluation of brain tissue using microscopy. 
Until now, a complete understanding of the pathogenesis of the disease has not been achieved. The use of new 
diagnostic technologies in clinical settings is associated with many challenges, including their availability and 
accessibility. This review attempts to summarize all the available advances in the diagnosis of Alzheimer's dis-
ease, including modern and promising ones, in order to conduct a comparative analysis and evaluate their short-
comings and effectiveness. 
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Введение. Болезнь Альцгеймера (БА), является одной из самых разрушительных заболеваний го-

ловного мозга у пожилых людей. Это мало изученное заболевание, которое становится серьезной про-
блемой общественного здравоохранения, распространенность которого с каждым годом увеличивается, 
причем увеличивается не только число больных БА, но и скорость, с которой это происходит. По данным 
Всемирной организации здравоохранения и Международной ассоциации общества болезни Альцгеймера 
(Alzheimer’s Disease International) общее число больных в мире, страдающих деменцией в 2013 г. соста-
вило 44,5 млн. человек, к 2030 г. оно вырастет до 75,5 млн. человек, а к 2050-му – до 135,5 млн. человек 
[4]. Некоторые авторы рост заболеваемости связывают с увеличением численности пожилого населения 
и более совершенными методами диагностики заболевания, что в свою очередь говорит о том, что при-
веденные цифры ВОЗ являются самыми скромными предположениями. 

https://elibrary.ru/tcyxuu
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 В последнее десятилетие наблюдается повышенный интерес к проблеме БА, как общества в це-
лом, так и научного сообщества. Интерес в первую очередь направлен на выявление этиологии заболева-
ния БА и разработку фармакологического лечения. Разработки последних лет включают в себя улучшен-
ные руководства по клинической диагностике и улучшенное лечение как когнитивных нарушений, так и 
поведенческих проблем [1]. Однако несмотря на все имеющиеся разработки на сегодня остается симпто-
матическое лечение, в основном с фокусом на холинергическую терапию, которая была клинически оце-
нена с помощью рандомизированных, двойных слепых, плацебо-контролируемых исследований в парал-
лельных группах, измеряющих основанные на характеристиках тесты когнитивной функции, активности 
в повседневной жизни и поведения. Антидепрессанты, антипсихотики, стабилизаторы настроения, ан-
ксиолитики и снотворные средства используются для лечения нарушений поведения при БА. В диагности-
ке также существуют большие сложности. Окончательно установить диагноз БА в настоящее время, как и 
30 лет назад, можно только после посмертной оценки мозговой ткани с помощью микроскопии. До сих пор 
не достигнуто полного понимания патогенеза БА. Современные функциональные методы диагностики в 
сочетании с несколькими относительно новыми клиническими критериями могут помочь врачам в диагно-
стике пациентов с БА. В данном обзоре сделана попытка обобщить все имеющиеся достижения в диагно-
стики БА, включая современные и перспективные, оценить их эффективность и проблемы. 

Диагностика. Несмотря на появление новых технологий в диагностике БА, сбор анамнеза и выяс-
нение семейной истории болезни остается неотъемлемой частью диагностики [20].  

Для окончательного диагноза БА требуется микроскопическое исследование нескольких областей 
мозга с использованием методов окрашивания, которые могут обнаружить нейропатологические измене-
ния типа Альцгеймера [27] 

В последние годы значительные успехи в нейровизуализации предоставили возможности для изу-
чения неврологических заболеваний, что привело к улучшению раннего и точного выявления БА [24]. 
Магнитно-резонансная томография (МРТ) широко используется в качестве основного диагностического 
метода БА. МРТ хорошо себя зарекомендовала вследствие неинвазивности, отсутствия боли и вредного 
облучения. Кроме того, МРТ обеспечивает превосходное пространственное разрешение и хороший кон-
траст, что важно для диагностики БА [9]. Недостатком данного метода является невозможность исполь-
зования на ранних стадиях БА так как МРТ головного на ранних стадиях при БА в большинстве случаев 
не отличается от нормы. На более поздних стадиях МРТ может показать уменьшение размеров различ-
ных областей мозга, что является недостаточным для выявления причин и хода заболевания. 

Функциональную МРТ также используют в диагностике БА. В основном для характеристики ге-
модинамического ответа, относящегося к нейронной активности и функциональной/структурной связно-
сти [6]. 

Тау-позитронно-эмиссионная томография (тау-ПЭТ), нейрофиламентный свет и нейрогранин – 
это новые биомаркеры, которые все чаще используются в клинических исследованиях, однако клиниче-
ского применения пока данный метод не достиг [15]. 

По мнению Управления по контролю за продуктами и лекарствами в США (FDA) клиническое 
использование ПЭТ – томографии головного мозга у взрослых в качестве диагностики БА и деменции 
остается спорным. Другие развивающиеся технологии визуализации Бета-амилоида (Aβ) включают про-
изводные (E)-5-стирил-1H-индола и (E)-6-стирилхинолина, которые специфичны для мечения бляшек и 
потенциально могут использоваться с агентами однофотонной эмиссионной компьютерной томогра-
фии (SPECT) и зонды визуализации флуоресценции в ближней инфракрасной области (NIRF) [41]. 

Транскраниальная магнитная стимуляция (ТМС) – это неинвазивный терапевтический подход, 
который использует изменяющееся магнитное поле для стимуляции нижележащих нервных клеток. ТМС 
изучается для лечения различных неврологических расстройств, включая деменцию. Как показано в не-
которых исследованиях ТМС может быть полезной в качестве диагностического инструмента для разли-
чения различных форм деменции и других нейродегенеративных расстройств [39]. 

ЭЭГ является неинвазивной, относительно недорогой и потенциально мобильной технологией с 
высоким временным разрешением, поэтому данный метод всегда привлекал клиницистов, однако он был 
в основном исследован как инструмент для диагностики БА, сравнивая записи ЭЭГ пациентов с БА 
только с контрольными субъектами (здоровыми субъектами) [26]. В последние годы с применением ЭЭГ 
для раннего скрининга БА был разработан новый метод – основанный на автоматической ЭЭГ-
диагностике в контексте дифференциальной диагностики с использованием новых баз данных, собран-
ных в клинических условиях, которые содержат данные ЭЭГ пациентов: пациентов с субъективным ког-
нитивным нарушением (SCI), пациентов с легкими когнитивными нарушениями (MCI), возможной БА 
пациентов и пациентов с другими патологиями. Данная методика с высокой точностью классификации 
91,6% (специфичность = 100%, чувствительность = 87,8%) [17]. 

Разработанный в Австралии метод электровестибулографии – способ определения электрической 
активности мозгового баланса для выявления депрессии, шизофрении и других расстройств центральной 
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нервной системы используется экспериментально и для выявления деменций на разных стадиях заболе-
вания точность такого метода по некоторым данным превышает 95% [11]. 

В диагностике пациентов с БА используется психометрическое обследование по когнитивным 
шкалам. Краткая шкала оценки психического статуса (Mini-Mental State Examination – MMSE) согласно 
критериям NINCDS-ADRDA (Национальный институт неврологических неинфекционных расстройств и 
инсульта Ассоциация болезни Альцгеймера и относящихся к ней расстройств) [14], ADAS-Cog, 
ALZHEIMER DISEASE ASSESSMENT SCALE-COGNITIVE – шкала оценки БА – когнитивная субшкала) 
[21]. 

 По шкале ADAS-Cog измеряются когнитивные способности при легкой и средней степени БА. 
Шкала состоит из 11 пунктов для оценки памяти, речевой способности и праксиса, количество баллов 
колеблется от 0 (норма) до 70 (ошибки во всех заданиях) [40]. 

На сегодняшний день рутинные лабораторные исследования не показывают никаких конкретных 
отклонений, которые могли бы стать специфическими маркерами БА.  

Диагностический анализ биомаркеров также исследуется в оценке когнитивных расстройств и БА. 
Относительный титр молекулярных биомаркеров, обнаруженных в CSF, таких как Aβ 42 и тау, может 
помочь отследить ранний процесс БА [36]. 

Возможный подход к выявлению и мониторингу БА – контроль за холестерином. Было доказано, 
что повышенные показатели уровня холестерина в крови положительно коррелируют с амилоидными 
бляшками в головном мозге [8]. 

В диагностике БА появляются новые перспективные скрининг тесты. Самый популярный и про-
шедший двойное слепое плацебо-контролируемое исследование стал скрининг тест, входящий в прото-
кол ReCODE Дейла Бредесена [23].  

В данном скрининг тесте исследуются следующие показатели: 
Ферритин – растворимый в воде белковый комплекс, включающий в себя 24 субъединиц и яв-

ляющийся основным внутриклеточным G депо железа. Это основной показатель запасов железа в орга-
низме человека, играющий огромную роль для поддержания его в биологически полезной форме. Повы-
шение уровня железа в мозге связано с патогенезом БА и влияет на ее прогрессирование. Высокий уро-
вень железа в мозге может стать причиной нарушения APOE в виде появлением изоформы APOE4, яв-
ляющейся основным генетическим фактором риска развития БА [34]. 

Аполипопротеин E-e4 (APOE4) связан с повышенным уровнем холестерина в крови и задержкой в 
регенерации нейронов, является главным генетическим риском БА. Один экземпляр этого гена присутст-
вует у двадцати пяти процентов населения. У таких людей БА развивается в 2-3 раза чаще, в то время как 
обладатели двух экземпляров гена подвержены риску в 5-6 раз больше [16]. 

Гамма-глутамилтрансфераза (ГГТ) играет роль в клеточном поглощении глутатиона, который 
является важным элементом антиоксидантных механизмов. Считается, что увеличение сывороточного 
ГГТ является ранним и чувствительным маркером окислительного стресса. Окислительный стресс играет 
роль в патогенезе БА. Уровни ГГТ были значительно увеличены у пациентов с БА [35]. 

25-гидроксивитамин D – концентрация 25-гидрокси витамина D – в плазме или сыворотке крови об-
ратно пропорциональна риску деменции и БА [8]. Витамин D играет нейропротективную роль, усиливая 
фактор роста нервов, нейротрофический фактор мозга и нейротрофический фактор глиальных клеток. Ис-
следования на животных и на людях показали, что витамин D может способствовать удалению Aβ [3]. 

Широко распространено мнение, что витамины группы В, в частности фолат, витамин В12 и вита-
мин В6 защищают от БА и возрастного снижения когнитивных функций. За последние несколько лет 
появилось много новых лекарственных форм, которые включают витамины группы В, а также увеличило 
назначение этих продуктов для снижения уровня гомоцистеина и сохранения функции мозга [20]:  

Витамин В6 (пиридоксин, оптимальным показателем является 60-100 нмоль/л). Проблемой может 
быть как уровень на нижней границе нормы, так и уровень более 110 нмоль/л; 

 Витамин B12 (цианокобаламин, оптимальным показателем является 500 пг/мл). Играет важную 
роль в поддержании здоровья нервов. При низком содержании этого витамина у некоторых людей отме-
чается онемение и покалывание в ногах. Возможны трудности с памятью; 

Фолиевая кислота (фолат, оптимальным показателем является 10-25 нанограмм/мл). Фолиевая ки-
слота улучшает когнитивные функции и маркеры воспаления при БА [28]. 

Гомоцистеин (оптимальным показателем является <7 мкмоль/л) – повышенный уровень гомоци-
стеина в крови является общим фактором риска при БА и сердечно-сосудистых заболеваний. Аминокис-
лота, которая повышается при неадекватном рационе витаминов В2, В6, В9 (фолат) и В12 и у лиц с мута-
циями гена MTHFR [37]. 

C-реактивный белок (СРБ), CRP (<1 мг/л) – маркер воспалительного процесса. СРБ был обнару-
жен в сенильных бляшках и нейрофибриллярных клубках пациентов с БА. У пациентов с высоким уров-
нем СРБ в сыворотке наблюдалось значительное повышение скорости когнитивного спада и повышен-
ный риск развития деменции на МРТ в течение двухлетнего периода наблюдения. Недавние исследова-
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ния показывают, что воспаление в центральной нервной системе вызванное агрегацией бляшек и клубков 
приводит к воспалительному ответу и нейротоксичности, приводя к когнитивному снижению [24]. 

Инсулин натощак (оптимальным показателем является <7 мМЕ/л) — повышенный уровень инсу-
лина является показателем того, что организм прилагает для контроля уровня сахара (глюкозы) в крови 
больше усилий, чем должен. Перед тем, как у людей возникает диабет 2 типа или преддиабет, у них от-
мечается повышенный уровень инсулина. Организм разрушает инсулин, используя химический катали-
затор, называемый ферментом, разрушающим инсулин (IDE). Ученые доказали, что этот фермент также 
разрушает Aβ, аномальный белок, обнаруженный в мозге людей, страдающих БА. Таким образом, у лю-
дей с повышенным уровнем инсулина мозг содержит больше Aβ белка. Метаболическая дисфункция яв-
ляется общепризнанным признаком БА, о чем свидетельствует гипометаболизм глюкозы в мозге, кото-
рый может наблюдаться потенциально за десятилетия до развития симптомов БА. Кроме того, существу-
ет растущая поддержка связи между метаболическим заболеванием и развитием БА и связанных с ним 
деменций. Люди с инсулинорезистентностью, сахарным диабетом 2 типа (T2D), гиперлипидемией, 
ожирением или другими метаболическими заболеваниями могут иметь повышенный риск развития БА и 
подобных состояний, таких как сосудистая деменция [6]. 

Индекс омега-3 и соотношение омега 6:3 – имеющиеся данные свидетельствуют о том, что омега-3 
жирные кислоты могут выступать в качестве возможного фактора защиты при БА [9]. 

Эффекты приема жирных кислот омега-3 при умеренном БА подтверждают результаты эпидемио-
логических обсервационных исследований, показывающих, что жирные кислоты омега-3 могут быть 
полезны в начале заболевания, когда наблюдается незначительное нарушение функции мозга [10]. 

Действительно, некоторые данные показывают, что разрушение липидных плотов (омега-3 жир-
ными кислотами) задерживает развитие БА [1]. 

ФНО-альфа – фактор некроза опухоли α (TNF-α) играет центральную роль в патофизиологии БА. 
Одним из самых ранних доказательств, предполагающих участие TNF-α в патофизиологии БА, было его 
присутствие вокруг Aβ бляшки. Следующие исследования на человеческом мозге с БА показали, что пе-
редача сигналов TNFR1 необходима для Aβ – индуцированной гибели нейронов и хотя уровни белка 
TNFR1 значительно выше в мозге больных БА по сравнению с недементированным мозгом, уровни белка 
TNFR2 ниже [12]. 

Гемоглобин A1C (<5,5 %) – Представляет собой форму гемоглобина, которая ковалентно связана с 
глюкозой. HgA1C используются в качестве диагностического теста диабета. Доказано, что диабет уско-
ряет потерю памяти. Исследования последних лет показали, что повышение HgA1C предсказывает сни-
жение памяти даже у лиц, не страдающих диабетом [31]. 

Селен (Se) в крови – норма 110-150 нг/мл. Селен имеет решающее значение для мозга, его отсутст-
вие вызывает необратимое повреждение нервной ткани. Результаты молекулярной биологии показывают 
решающую роль Se в патогенезе БА [38]. 

Глутатион является наиболее распространенным и универсальным эндогенным антиоксидантом 
со многими ферментными системами для усиления его функции. Уже известно, что глутатион значи-
тельно истощается в областях гиппокампа у пациентов с легкими когнитивными нарушениями и БА по 
сравнению со здоровыми пожилыми людьми [25]. 

Глюкоза натощак (<90 мг/дл или <5,0 ммоль/л) – исследования доказывают, что повышение уров-
ня сахара в крови у людей, не страдающих диабетом, указывает на высокий риск развития БА, так как 
связь между высоким уровнем сахара в крови и сниженным метаболизмом мозга обнаруживается неза-
висимо от того, имеет ли человек установленный генетический фактор риска развития БА (APOE4) [13]. 

Гормональный баланс – большую важность представляет оптимизация гормонов. Гормоны щито-
видной железы включают ТТГ (оптимальным показателем является <2,0 мкг/мл), свободный Т3 (трийод-
тиронин) и свободный Т4 (тироксин). У пациентов с БА наблюдаются значительные изменения в актив-
ности щитовидной железы, повышение уровня Т4 и снижение уровня Т3. В клиническом состоянии эу-
тиреоза, низкий уровень T4 и высокий уровень ТТГ в сыворотке, по-разному связаны с БА-
специфическими изменениями головного мозга. Как низкие, так и высокие уровни ТТГ были связаны с 
повышенным риском развития БА у женщин [32]. 

Витамин E (альфа-токоферол) является одним из наиболее важных антиоксидантов, и некоторые 
данные указывают на то, что он может противодействовать Aβ - индуцированному окислительному 
стрессу. Данные доклинических исследований показали, что введение витамина Е может быть полезным 
при БА. Действительно, витамин Е не только способен снижать Aβ-индуцированный окислительный 
стресс, но также может улучшить память и когнитивные нарушения. Витамин Е может быть эффектив-
ным средством, предупреждающим прогрессирование БА, но вряд ли он будет эффективен в обращении 
симптомов заболевания на поздних стадиях [7]. 

Оптимизация соотношения меди и цинка чрезвычайно важно, и содержание обоих минералов 
можно измерить, используя простой анализ крови. Отмечается взаимосвязь между уровнем меди в сыво-
ротке крови и риском БА, а также о негативной взаимосвязи между сывороточным цинком/уровнем же-
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леза и риска развития БА. Оптимальное соотношение меди и цинка, по мнению доктора Бредесена, со-
ставляет 0,8-1,2 мкг/дл. Оптимальный уровень содержания цинка в крови составляет 90-110 мкг/дл. [2]. 

Токсичность тяжелых металлов – лица с деменцией должны проходить базовый анализ крови на 
содержание ртути, свинца и кадмия. В зависимости от профессии или сообщества, в котором они вырос-
ли, риск деменции у некоторых из них может быть выше [30]. 

Заключение. Таким образом, БА – это нарастающий медицинский, социальный и грядущий об-
щественный кризис, так как болезнь касается не только личных и финансовых потерь больных и их се-
мей, но и общество в целом. С момента открытия данного заболевания прошло более 100 лет, над разгад-
кой патогенеза БА бьются множество институтов, потрачено огромное количество средств, однако до 
получения ответом пока еще далеко. Учитывая отсутствие эффективных тактик лечения современная 
диагностика направлена на раннее выявления БА, так как чем раньше выявить заболевание и начать ле-
чебные и реабилитационные мероприятия тем более благоприятный возможный исход и течение заболе-
вания. Также при раннем выявлении БА пациент самостоятельно без посторонней помощи может актив-
но участвовать в своей реабилитации и лечении, что позволяет значительно облегчить финансовую и 
трудозатратную нагрузку с родственников, социальных служб и здравоохранения. Проблема усугубляет-
ся отсутствием стандартных диагностических инструментов для выявления пациентов с БА на достаточ-
но раннем этапе их курса лечения. Эти проблемы значительны и требуют продолжения изучения данной 
тематики.  
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