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Summary/Резюме

The purpose of the study was to assess the prevalence of neuroimaging changes
characteristic of cerebral amyloid angiopathy in patients diagnosed with small vessel
disease.

Material and methods. The research was carried out in 2020=2024 at the clinical
units of Petro Mohyla Black Sea National University. 60 patients with small vessel disease
verified according to STRIVE criteria were examined. The frequency of detection of signs
of CAA in patients with small vessel disease, including microhemorrhages, cortical siderosis,
as well as the presence of hyperintense changes in white matter, enlarged perivascular
spaces, cerebral microinfarcts, was determined. Cognitive functions of patients were
additionally assessed using the MMSE questionnaire. The study was carried out in
compliance with modern bioethical requirements. Statistical processing was carried out
using the methods of descriptive statistics using Statistica 14.1.25 software (TIBCO, USA).

Research results.The average age of patients with cerebral small vessel disease was
63.3±0.6 years. Among the patients, men predominated = 35 (58.3%) The most frequent
complaints were deterioration of memory and attention (100%), frequent headache
(86.7%), dizziness (46.7%), tremor (53.3 %), unsteady gait (35.0%) and urination disorders
(26.7%). The most common comorbidities were hypertension (91.7%), coronary heart
disease (63.3%), type 2 diabetes (38.3%), and COPD (21.7%). 26 (43.3%) patients had
indications of previous TIAs, of which the vast majority (19 or 73.1%) had signs of CAA. In
total, 23 (38.3%) patients had CAA signs. All patients had signs of leukoencephalopathy
and an increase in perivascular spaces. In 8 (34.8%) cases, phenomena of cortical siderosis
were detected, and in 15 (65.2%) = signs of microhemorrhages. In 5 out of 23 patients
with CAA (21.7%) patients, grade I according to Fazekas was determined, in 11 (47.8%)
= grade II, in 7 (30.4%) = grade III. All examined patients had a moderate decline in cognition
= the average MMSE score was 23.3±0.9 points. Patients in whom signs of CAA were
determined were older than patients with other genesis of small vessel disease = 69.4±0.5
and 60.3±0.3 years, respectively (p<0.05).

Conclusions:1. Manifestations of cerebral amyloid angiopathy occur in every third
patient with verified cerebral small vessel disease. 2. Patients with cerebral amyloid
angiopathy were dominated by signs of leukoencephalopathy and increased perivascular
spaces, which were determined in all patients. In 8 (34.8%) cases, phenomena of cortical
siderosis were detected, and in 15 (65.2%) = signs of microhemorrhages. 3. Patients with
cerebral amyloid angiopathy had twice as many cases of transient ischemic attacks. 4.
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The age of patients with manifestations of cerebral amyloid angiopathy was 69.4±0.5, which
is significantly higher than the average age of patients with other genesis of the small
vessel disease (60.3±0.3 years, p<0.05).

Keywords: small vessel disease, cerebral amyloid angiopathy, diagnosis, clinical
epidemiology

Метою дослідження була оцінка поширеності нейровізуалізаційних змін, харак=
терних для церебральної амілоїдної ангіопатії, у хворих з діагностованою хворобою
дрібних судин.

Матеріал та методи. Дослідження виконане у 2020=2024 роках на базі клінічних
підрозділів ЧНУ ім. Петра Могили. Обстежено 60 пацієнтів з верифікованою відпов=
ідно до критеріїв STRIVE хворобою дрібних судин.

Визначена частота виявлення ознак ЦАА у пацієнтів з ХДСГМ, в тому числі
мікрокрововиливів, кортикального сидерозу, а також наявність гіперінтенсивних змін
білої речовини, збільшених периваскулярних просторів, церебральних мікроінфарктів.
Додатково оцінювали когнітивні функції пацієнтів за допомогою опитувальника MMSE.

Дослідження виконане з дотриманням cучасних біоетичних вимог. Статистична
обробка проведена методами описової статистики із застосуванням програмного
забезпечення Statistica 14.1.25 (TIBCO, CША).

Результати дослідження. Середній вік пацієнтів з ХДСГМ склав 63,3±0,6 років.
Серед хворих переважали чоловіки – 35 (58,3%)  Найбільш частими скаргами були
погіршення пам’яті та уваги (100%), частий головний біль (86,7%), запаморочення
(46,7%), тремор (53,3%), хиткість ходи (35,0%) та порушення сечовипускання (26,7%).
Найбільш частими супутніми захворюваннями були гіпертонічна хвороба (91,7%),
ішемічна хвороба серця (63,3%), цукровий діабет 2 типу (38,3%) та ХОХЛ (21,7%).Вка=
зівки на перенесені ТІА були у 26 (43,3%) пацієнтів, з них переважна більшість (19
або 73,1%) мали ознаки ЦАА.В цілому ознаки ЦАА були виявлені у 23 (38,3%) пацієнтів.
Ознаки лейкоенцефалопатії та збільшення периваскулярних просторів були визна=
чені у всіх хворих. У 8 (34,8%) випадках виявлені явища кортикального сидерозу, а у
15 (65,2%) – ознаки мікрокрововиливів. У 5 з 23 хворих з ЦАА (21,7%) пацієнтів виз=
начений ступінь І за Fazekas, у 11 (47,8%) – ступінь ІІ, у 7 (30,4%) – ступінь ІІІ за
Fazekas. У всіх обстежених пацієнтів відзначалося помірне зниження когніцій – оцін=
ка за MMSE в середньому склала 23,3±0,9 балів. Пацієнти, у яких були визначені
ознаки ЦАА були старші за хворих з іншим генезом ХДСГМ – відповідно 69,4±0,5 та
60,3±0,3 років (p<0,05).

Висновки: 1. У кожного третього пацієнта з верифікованою хворобою дрібних
судин головного мозку зустрічаються прояви церебральної амілоїдної ангіопатії. 2.
У хворих з церебральною амілоїдною ангіопатією домінували ознаки лейкоенцефа=
лопатії та збільшення периваскулярних просторів, які були визначені у всіх хворих. У
8 (34,8%) випадках виявлені явища кортикального сидерозу, а у 15 (65,2%) – ознаки
мікрокрововиливів. 3. У хворих з церебральною амілоїдною ангіопатією вдвічі
частіше відзначалися випадки транзиторних ішемічних атак. 4. Вік хворих з проява=
ми церебральної амілоїдної ангіопатії склав 69,4±0,5, що значно вище середнього
віку хворих з іншим генезом хвороби дрібних судин головного мозку (60,3±0,3 років,
p<0,05).

Ключові слова: хвороба дрібних судин, церебральна амілоїдна ангіопатія, діагно�
стика, клінічна епідеміологія
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мозку [7, 8]. На молекулярному рівні роз=
різняють Aв40 в основному пов’язаний з
CAA та Aв42 пов’язаний з AD [8]. Відпов=
ідно до місця депонування в=амілоїду роз=
різняють два типи ЦАА. При ЦАА 1 типу
(капілярний CAA), який пов’язаний з але=
лем е4 аполіпопротеїну Е (APOE), в=амі=
лоїд в основному відкладається в корти=
кальних капілярах, При ЦAA 2 типу, який
пов’язаний з алелем е2 APOE [9]. При CAA
типу 1 Aв в основному відкладається в
кортикальних капілярах, тоді як при CAA
типу 2 Aв зазвичай виявляється як у су=
динах м’якої оболонки мозку так й кор=
тикальних судинах [4, 10]. Відкладення в=
амілоїду у кровоносних судинах в основ=
ному поділяється на три етапи: на першо=
му етапі в=амілоїд в основному відкла=
дається в кортикальних і м’язових суди=
нах у неокортикальній зоні; на другому
етапі відкладення амілоїду поширюється
на кору і мозочок; і на третій стадії відкла=
дення амілоїду поширюється на базальні
ганглії, проміжний мозок, стовбур мозку
та/або білу речовину [3, 6, 10]. В нормі
розчинний амілоїд повністю видаляється
з кровотоку різними системами очищен=
ня. Однак цей баланс порушується при
деяких патологічних станах, що призво=
дить до аномального відкладення амілої=
ду в базальній мембрані деяких дрібних
судин, таким чином сприяючи виникнен=
ню та прогресуванню ХДСГМ  [11].

Крім того, дослідження показали, що
периваскулярні простори, розташовані в
основному в перфоруючих кортикальних
артеріолах, тісно пов’язані з тяжкістю ЦAA
[10, 12]. Крім того, руйнування судинної
структури та порушення функцій ендоте=
лію в результаті відкладення в=амілоїду
уповільнює швидкість його кліренсу, утво=
рюючи порочне коло [3, 11].

Результати візуалізації ЦAA в основ=
ному включають дві категорії: ознаки кро=
вотечі, (внутрішньочерепний крововилив,
мікрокрововилив та кортикальний повер=
хневий сидероз) та ішемічні зміни (гіпер=
інтенсивність білої речовини, збільшені
периваскулярні простори, церебральні
мікроінфаркти (рис. 1) [13]. Деякі вчені

Хвороба дрібних судин головного
мозку (ХДСГМ) = патофізіологічний конст=
рукт, що об’єднує низку клінічних, візуа=
лізаційних і патологічних змін, спричине=
них різними цереброваскулярними захво=
рюваннями. Найбільш поширеними пато=
логічними змінами при ХДСГМ є артері=
осклероз і церебральна амілоїдна ангіо=
патія (ЦAA) [1,2]. В останні роки завдяки
вдосконаленню технологій візуалізації ча=
стота діагностики ЦAA значно покращила=
ся. В основі ЦАА лежить відкладення в ам=
ілоїду у стінках церебральних мікросудин
[3].

ЦAA є важливим фактором ризику
спонтанного внутрішньомозкового крово=
виливу  і тісно пов’язана з віковими когн=
ітивними порушеннями [3, 4]. На сьо=
годнішній день патогенез ЦAA залишаєть=
ся неясним, що обмежує можливості те=
рапії цього захворювання

ЦAA широко поширена у популяції,
у осіб старше 60 років її прояви зустріча=
ються у 20% випадків, а у старечому віці
– у 60=80% випадках. Частіше хворіють
чоловіки. Найбільш поширеною є спора=
дична форма ЦАА, рідше зустрічаються
спадковий та ятрогенний тип захворюван=
ня. До спадкової ЦАА належить спадко=
вий мозковий крововилив з амілоїдозом
голландського типу (HCHWA=D), ісландсь=
кого (HCHWA=I) та італійського типу [3, 5].

в=амілоїд — це пептид, що скла=
дається з 36–43 амінокислот і утворюєть=
ся шляхом опосередкованого в= та г= роз=
щеплення секретазами білка=прекурсора
[6]. В=амілоїд відіграє важливу роль у
виникненні та розвитку не лише ЦАА, але
й хвороби Альцгеймера. Для обох цих
захворювань характерне продукування в=
амілоїду, зміни білкового метаболізму,
периваскулярний дренаж та кліренс в=
амілоїду, а також його відкладенням у
стінці артерій малого калібру. Однак між
ними є багато відмінностей [7]. Так, при
ЦАА в=амілоїд відкладається переважно в
судинній стінці дрібних судин кори голов=
ного мозку та м’якої мозкової оболонки,
тоді як при хворобі Альцгеймера в=амілоїд
відкладається в основному в паренхімі
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вважають, що кортикальна атрофія [14] та
лакунарний інфаркт [15] також є харак=
терними візуалізаційними ознаками ЦAA,
однак ця точка зору залишається диску=
табельною.

В даний час діагностичні критерії
ЦAA базуються на даних когортних досл=
іджень. Поряд з Бостонськими діагностич=
ними критеріями [16] широкого застосу=
вання набули Единбурзькі діагностичні
критерії (таблиця 1), які визначають ри=
зик ЦАА за наявності субарахноїдального
крововиливу , визначення алельного ва=
ріанту АРОЕв е4 та наявність симптому
«пальців», який відображає множинні
мікрокрововиливи [17].

Аполіпопротеїни в мозковій тканині
в основному продукуються в нейронах,
астроцитах і мікроглії. Ці білки можуть

зв’язуватися з â=амілоїдом та іншими

білками та ліпідами плазми і виводитися
через периваскулярні простори і базаль=
ну мембрану. APOE — це білок з довгим
ланцюгом, що складається з 299 аміно=
кислот, який в основному синтезується в
печінці, мозку та нирках [9, 18]. Він транс=
портує ліпопротеїни, жиророзчинні вітам=
іни та холестерин до
лімфатичної системи та
крові. Ген APOE в ос=
новному складається з
трьох алелів: å2, å3 і å4,
які кодують три основні
підтипи білків APOE:
APOE2, APOE3 і APOE4
відповідно [19].

Наявність алель=
ного варіанту APOE  å4
сприяє дифузії та агре=
гації в=амілоїду в оліго=
мери та фібрили, впли=
ває на кліренс амілоїду
і посилює утворення та
відкладення амілоїдних
бляшок, що зрештою
впливає на виникнення
та прогресування ЦAA
[19]. APOE також було
визначено як головний

генетичний фактор ризику зниження ког=
нітивних функцій і розвитку хвороби Аль=
цгеймера

Метою дослідження була оцінка
поширеності нейровізуалізаційних змін,
характерних для церебральної амілоїдної
ангіопатії, у хворих з діагностованою хво=
робою дрібних судин.

Матеріал та методи

 Дослідження виконане у 2020=2024
роках на базі клінічних підрозділів ЧНУ ім.
Петра Могили. Обстежено 60 пацієнтів з
верифікованою відповідно до критеріїв
STRIVE хворобою дрібних судин [20].

Всі пацієнти були обстежені із зас=
тосуванням високопольного МРТ=скану=
вання (1,5=3,0 Тл) [21].

Визначена частота виявлення ознак
ЦАА у пацієнтів з ХДСГМ, в тому числі
мікрокрововиливів, кортикального сиде=
розу, а також наявність гіперінтенсивних
змін білої речовини, збільшених перивас=
кулярних просторів, церебральних мікроі=
нфарктів. Додатково оцінювали когнітивні
функції пацієнтів за допомогою опиту=
вальника MMSE [22].

 
Рис. 1  Нейровізуалізація церебральної амілоїдної ангіопатії [13] 
 
 

Таблиця 1  
Единбурзькі діагностичні критерії [17] 

Можливість ЦАА Наявність САК АРОЕ ε4 Симптом 
«пальців» 

Низька (<7%) - - - 
+ - - 

Середній (44-64%) - + - 
+ + - 

Високий (>95%) + - + 
+ + + 
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Дослідження виконане з дотриман=
ням cучасних біоетичних вимог. Всі учас=
ники підписували інформовану згоду на
участь у дослідженні [23].

Статистична обробка проведена
методами описової статистики із засто=
суванням програмного забезпечення
Statistica 14.1.25 (TIBCO, CША) [24].

Результати дослідження.

Середній вік пацієнтів з ХДСГМ
склав 63,3±0,6 років. Серед хворих пере=
важали чоловіки – 35 (58,3%)  Найбільш
частими скаргами були  погіршення пам=
’яті та уваги (100%), частий головний біль
(86,7%), запаморочення (46,7%), тремор
(53,3%), хиткість ходи (35,0%) та пору=
шення сечовипускання (26,7%). Найбільш
частими супутніми захворюваннями були
гіпертонічна хвороба (91,7%), ішемічна
хвороба серця (63,3%), цукровий діабет
2 типу (38,3%) та ХОХЛ (21,7%).

Вказівки на перенесені ТІА були у 26
(43,3%) пацієнтів, з них переважна
більшість (19 або 73,1%) мали ознаки
ЦАА.

В цілому ознаки ЦАА були виявлені
у 23 (38,3%) пацієнтів. Серед клінічних
проявів домінували ознаки лейкоенцефа=
лопатії та збільшення периваскулярних
просторів, які були визначені у всіх хво=
рих. У 8 (34,8%) випадках виявлені яви=
ща кортикального сидерозу, а у 15
(65,2%) – ознаки мікрокрововиливів.

У 5 з 23 хворих з ЦАА (21,7%)
пацієнтів визначений ступінь І за Fazekas,
у 11 (47,8%) – ступінь ІІ, у 7 (30,4%) –
ступінь ІІІ за Fazekas. Це узгоджується з
нашими попередніми повідомленнями
[25].

У всіх обстежених пацієнтів відзна=
чалося помірне зниження когніцій – оцін=
ка за MMSE в середньому склала 23,3±0,9
балів.

Цікаво, що пацієнти, у яких були
визначені ознаки ЦАА були старші за хво=
рих з іншим генезом ХДСГМ – відповідно
69,4±0,5 та 60,3±0,3 років (p<0,05). Це
відповідає даним інших дослідників [3, 4,
13].

Висока частота ТІА у хворих з ЦАА
свідчить про суттєві зміни у мікроцирку=
ляторному руслі та про необхідність ней=
ровізуалізаційного моніторингу у хворих
групи ризику. В цілому вогнищеві симп=
томи поряд з когнітивним дефіцитом є
індикатором прогресуючої ЦАА. Зали=
шається відкритим питання чи можливий
розвиток ЦАА у більш молодому віці та які
особливості має такий варіант хвороби.

Крім того, недостатньо дослідженою
є роль глімфатичної  системи, яка забез=
печує виведення амілоїду. Термін «глімфа=
тична» є похідним від «глія» та «лімфатич=
ний», тобто репрезентує анатомічний суб=
страт, який забезпечує гомеостаз клітин
глії. Ця система поєднує периваскулярні
простори через які спиномозкова рідина
обмінюється з інтерстиціальною рідиною
паренхіми мозку [25]. Порушення функц=
іонування глімфатичної системи супро=
воджується посиленням агрегації білків,
активацією нейрозапалення та зрештою,
поглиблення проявів ХДСГМ.

Висновки:

1. У кожного третього пацієнта з вери=
фікованою хворобою дрібних судин
головного мозку зустрічаються про=
яви церебральної амілоїдної ангіопатії

2. У хворих з церебральною амілоїдною
ангіопатією домінували ознаки лейко=
енцефалопатії та збільшення пери=
васкулярних просторів, які були виз=
начені у всіх хворих. У 8 (34,8%) ви=
падках виявлені явища кортикально=
го сидерозу, а у 15 (65,2%) – ознаки
мікрокрововиливів.

3. У хворих з церебральною амілоїдною
ангіопатією вдвічі частіше відзначали=
ся випадки транзиторних ішемічних
атак

4. Вік хворих з проявами церебральної
амілоїдної ангіопатії склав 69,4±0,5,
що значно вище середнього віку хво=
рих з іншим генезом хвороби дрібних
судин головного мозку (60,3±0,3
років, p<0,05).
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