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Summary. Ryabukhin K.V. PHARMACOLOGICAL DE-ESCALATION AS A TOOL 

FOR EXPANDING THE REHABILITATION WINDOW: CLINICAL MODELING. - 

Odesa National Medical University;  e-mail: kostiantyn.riabukhin@onmedu.edu.ua . The purpose 

of the study is to construct a theoretical model of a sample of hospitalized veterans with post-

traumatic stress disorder (PTSD) from the Odessa region and to assess the potential for reducing the 

number of prescribed medications (medication de-escalation) as a tool to expand the rehabilitation 

window of therapeutic engagement under different pharmacological rationalization scenarios. 

Clinical modeling was carried out by constructing a theoretical sample of N=86 based on verified 
epidemiological data on the prevalence of polypharmacy and anticholinergic and sedative load (Drug 

Burden Index) in hospitalized veterans with PTSD. Three medication de-escalation scenarios were 

modeled to assess the expected reduction in DBI, cognitive improvement, and expansion of the 

therapeutic window. The mean DBI at admission was 1.34 ± 0.87; 66.3% of participants had a DBI ≥ 

1. The proportion of individuals within the therapeutic window (DBI < 1) was 33.7%. Conservative 

de-escalation increased this figure to 42.2%, moderate to 61.0%, full rationalization – up to 78.3%. 

The expected increase in information processing speed was 8-35% depending on the scenario. Thus, 

the reduction in the number of prescribed medications is a clinically necessary and methodologically 

justified component of inpatient psychorehabilitation for veterans. Even a conservative scenario 

expands the therapeutic window in a significant portion of hospitalized patients. Key words: PTSD; 

medication de-escalation; Drug Burden Index; potencial for rehabilitation; polypharmacy; 

veterans. 

 

Реферат. Рябухін К. В. МЕДИКАМЕНТОЗНА ДЕЕСКАЛАЦІЯ ЯК 

ІНСТРУМЕНТ РОЗШИРЕННЯ РЕАБІЛІТАЦІЙНОГО ВІКНА: КЛІНІЧНЕ 

МОДЕЛЮВАННЯ. Мета роботи - сконструювати теоретичну модель вибірки 

госпіталізованих ветеранів з посттравматичним стресовим розладом (ПТСР) Одеського регіону 

та оцінити потенціал зменьшення кількості призначених медикаментів (медикаментозна 

деескалація) як інструменту розширення реабілітаційного вікна терапевтичної залученості при 

різних сценаріях фармакологічної раціоналізації. Було проведено клінічне моделювання з 

конструюванням теоретичної вибірки N=86 на основі верифікованих епідеміологічних даних 

щодо поширеності поліфармації та антихолінергічного та седативного навантаження (Drug 

Burden Index) у госпіталізованих ветеранів з ПТСР. Змодельовано три сценарії медикаментозної 
деескалації з оцінкою очікуваного зниження DBI, когнітивного покращення та розширення 

терапевтичного вікна. Середній DBI при надходженні становив 1,34 ± 0,87; 66,3% учасників 

мали DBI ≥ 1. Частка осіб у терапевтичному вікні (DBI < 1) – 33,7%. Консервативна деескалація 

підвищувала цей показник до 42,2%, помірна – до 61,0%, повна раціоналізація – до 78,3%. 

Очікуваний приріст швидкості обробки інформації становив 8-35% залежно від сценарію. 

Таким чином, зменьшення кількості призначених медикаментів є клінічно необхідним і 

методологічно обґрунтованим компонентом стаціонарної психореабілітації ветеранів. Навіть 

консервативний сценарій розширює терапевтичне вікно у значної частки госпіталізованих 

пацієнтів. 
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Вступ. У попередніх роботах було сформульовано концепцію «реабілітаційного вікна» 
– когнітивного, емоційного та мотиваційного стану, за якого пацієнт здатен активно 

засвоювати психотерапевтичну роботу. Було встановлено, що фармакологічне навантаження 

у госпіталізованих ветеранів з посттравматичним стресовим розладом (ПТСР) є системно 

надмірним: за даними Mellor et al. (2022), антихолінергічне та седативне навантаження (Drug 

Burden Index (DBI) ≥ 1 виявляється у 66,2% стаціонарних ветеранів, а психотропна 

поліфармація – у 79,9% [1]. Мережевий метааналіз фармакотерапії ПТСР (58 РКД) встановив 

малий-середній ефект-розмір для більшості препаратів першої лінії [2]. Ці цифри фіксують 

стан проблеми, але не відповідають на практично важливе питання: яким є потенціал 

зменьшення кількості призначених медикаментів (медикаментозна деескалація) і наскільки 

вона здатна розширити терапевтичне вікно? 

Медикаментозна деескалація – структуроване, клінічно кероване зниження 

фармакологічного навантаження – є практикою, що дедалі більше набуває доказової 
підтримки в психіатричній реабілітації [3]. DiNatale et al. (2024) у проспективному 

дослідженні підтвердили: у роки підвищеного DBI пацієнти мають достовірно нижчі 

показники глобальної когніції та швидкості обробки інформації – і ця залежність посилюється 

з часом [4]. Georgiou et al. (2022) у систематичному огляді встановили, що зниження 

антихолінергічного навантаження дає достовірне когнітивне покращення щонайменше у 

трьох з чотирьох проаналізованих досліджень [5]. 

Мета роботи - сконструювати теоретичну модель вибірки госпіталізованих ветеранів 

з ПТСР Одеського регіону та змоделювати три сценарії медикаментозної деескалації з 

оцінкою очікуваного розширення реабілітаційного вікна. Дослідження є безпосереднім 

кількісним продовженням попереднього систематичного огляду. 

Матеріали і методи дослідження  
Клінічне моделювання з конструюванням теоретичної вибірки на основі верифікованих 

епідеміологічних параметрів. Метод включає: (1) визначення фармакологічного профілю 

вибірки за опублікованими даними стаціонарних ветеранів з ПТСР; (2) ідентифікацію 

категорій деескалаційного потенціалу з кількісною оцінкою охоплених осіб; (3) сценарне 

моделювання з оцінкою очікуваного зниження DBI і когнітивного ефекту. 

Вибірка N=86 конструюється як умовна когорта всіх госпіталізованих ветеранів, що 

надійшли на стаціонарну психіатричну реабілітацію в Одеській обл. протягом умовного 12-

місячного вікна (2023 р.). Демографічний профіль: чоловіки 83 (96,5%), жінки 3 (3,5%); вік 

M=34,2 ± 7,1 року (21-52); тривалість служби M=19,4 міс.; тяжкий ПТСР (CAPS-5 ≥ 40) – 41 

(47,7%), помірний – 31 (36,0%), легкий – 14 (16,3%); коморбідна лЧМТ – 21 (24,4%); 

коморбідний АУД – 17 (19,8%). 

Фармакологічний профіль при надходженні конструюється на основі Mellor et al. 
(2022) [1] зі збереженням усіх оригінальних пропорцій, скоригованих до N=86. Структура 

призначень за групами базується на Pary et al. (2021) [6] і Roepke et al. (2024) [7]. 

DBI розраховується за формулою Hilmer et al. як сума відносних доз усіх препаратів з 

антихолінергічним або седативним ефектом: DBI = Σ [Di / (Di + EC50i)], де Di – добова доза 

препарату i, EC50i – доза, що дає 50% максимального ефекту. Критеріальне значення DBI < 1 

прийнято як операційне визначення «терапевтичного вікна» – рівня фармакологічного 

навантаження, за якого когнітивна доступність до психотерапії є клінічно достатньою. 

Валідність DBI як предиктора когнітивного функціонування підтверджена DiNatale et al. 

(2024) [4] і Vidal et al. (2023) [8]. 

Було обрано наступні сценарії деескалації. Сценарій A (консервативний) охоплює 

лише усунення явних дублювань і клінічно необґрунтованих комбінацій: відміна дублюючих 
антипсихотиків, виключення Z-препаратів за наявності паралельного бензодіазепіну, відміна 

антихолінергічних препаратів, призначених профілактично без показань. Сценарій B 

(помірний) включає Сценарій A плюс структуроване тейпування бензодіазепінів у пацієнтів з 

прийомом > 4 тижнів (темп за Wang et al. (2023) [9]: −25-50% кожні 2-4 тижні) та оптимізацію 

дози антипсихотиків до мінімально ефективної. Сценарій C (повна раціоналізація) доповнює 

попередні перегляд усіх седативних засобів для сну і заміну антигістамінних на цільову 
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терапію нічних жахів (прaзозин, доксазозин) відповідно до доказових рекомендацій. 

Очікуваний когнітивний ефект для кожного сценарію розраховувався на основі 

опублікованих ефект-розмірів: Georgiou et al. (2022) [5] для антихолінергічного компонента; 

DiNatale et al. (2024) [4] для загального DBI-ефекту; Allott et al. (2024) [3] для 

антипсихотичного титрування. 

Результати дослідження та їх обговорення. 

Детальний фармакологічний профіль змодельованої вибірки наведений у Таблиці 1. 

 

Таблиця 1 

Фармакологічний профіль при надходженні у змодельованій вибірці (N=86) 

Показник n / M ± m % / діапазон 

Загальна кількість препаратів, M ± m 6,8 ± 2,4 3-14 

Поліфармація (≥ 5 препаратів) 66 76,7 

Психотропна поліфармація (≥ 2 N-препарати) 68 79,1 

Седативна поліфармація (≥ 2 із седативним ефектом) 65 75,6 

DBI ≥ 1 57 66,3 

DBI ≥ 2 31 36,0 

Drug Burden Index, M ± m 1,34 ± 0,87 0-3,8 

СІЗЗС 64 74,4 

Антипсихотики 41 47,7 

Бензодіазепіни 38 44,2 

У т.ч. безперервний прийом > 4 тижнів 24 27,9 

Z-препарати (зопіклон, золпідем) 19 22,1 

Бета-блокатори 28 32,6 

Антигістамінні (для сну) 22 25,6 

Стабілізатори настрою 14 16,3 

Антихолінергічні препарати 11 12,8 

Примітка. DBI – Drug Burden Index; СІЗЗС – селективні інгібітори зворотного 

захоплення серотоніну; Z-препарати – зопіклон, золпідем. 

 

Середній DBI при надходженні (1,34 ± 0,87) перевищує критеріальне значення 

терапевтичного вікна (< 1) у 66,3% пацієнтів. Кожен другий пацієнт (47,7%) отримує 

антипсихотики, більш ніж кожен третій (44,2%) – бензодіазепіни, з яких 63,2% приймають 

їх безперервно понад 4 тижні. Антигістамінні та Z-препарати, що використовуються для 
корекції сну, присутні у 47,7% – попри відсутність у них доказової ефективності при ПТСР-

асоційованій інсомнії [10, 11]. 

Детальний розподіл деескалаційного потенціалу за категоріями наведений у Таблиці 

2. 

Таблиця 2 

Потенціал медикаментозної деескалації за категоріями (N=86) 

Категорія деескалації n осіб % Очікуваний ефект 

Дублювання антипсихотиків (2+ 

препарати) 

12 14,0 Зниження DBI ~0,3; покращення 

швидкості обробки 

Z-препарати + бензодіазепін 

паралельно 

14 16,3 Зниження DBI ~0,2; покращення 

денної когніції 

Антихолінергічні без показань 8 9,3 Зниження DBI ~0,15; покращення 

пам'яті 

Бензодіазепіни > 4 тижнів 

(тейпування) 

24 27,9 Зниження DBI ~0,5; відновлення 

консолідації пам'яті 

Антипсихотичне навантаження понад 

мінімально ефективну дозу 

19 22,1 Зниження DBI ~0,3; покращення 

когнітивної гнучкості 

Антигістамінні як єдиний засіб для сну 
(перехід на прaзозин) 

16 18,6 Зниження DBI ~0,2; цільова дія на 
нічні жахи 

Примітка. п. п. – процентні пункти. Очікуваний ефект базується на Georgiou et al. 

(2022), DiNatale et al. (2024), Allott et al. (2024). 
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Найбільший деескалаційний потенціал у абсолютному вимірі – бензодіазепіни: 24 

особи (27,9%) мають безперервний прийом понад 4 тижні, що є клінічним критерієм для 

ініціації структурованого поступового зменьшення дози препаратів [9]. Hawkins et al. (2021) 

у якісному дослідженні VA-системи задокументували, що основним бар'єром до 

зменьшення призначення бензодіазепінів у ветеранів є не клінічні протипоказання, а інерція 
системи і невизначеність щодо відповідальності [12]. Joshi (2023) описує нейробіологічний 

механізм: антихолінергічне навантаження порушує мускаринову передачу, критичну для 

робочої пам'яті та виконавчих функцій, – і цей ефект є дозозалежним і частково оборотним 

[13]. 

Результати сценарного моделювання можно побачити у порівняльних результатах 

трьох сценаріїв деескалації, що наведені у Таблиці 3. 

Таблиця 3 

Результати сценарного моделювання деескалації (N=86) 

Показник Сценарій A 

(консервативний) 

Сценарій B 

(помірний) 

Сценарій C 

(оптимальний) 

Охоплені втручанням (n/%) 34 / 39,5 58 / 67,4 74 / 86,0 

Зниження DBI, M ± m −0,28 ± 0,15 −0,72 ± 0,31 −1,18 ± 0,44 

DBI < 1 після деескалації (%) 42,2 61,0 78,3 

Приріст частки осіб у 

терапевтичному вікні (п. п.) 

+8,5 +27,3 +44,6 

Очікуване покращення 

швидкості обробки (%) 

+8-12 +18-24 +28-35 

Очікуване покращення пам'яті / 
уваги (%) 

+5-8 +12-18 +20-28 

Клінічний ризик деескалації Мінімальний Помірний 

(тейпування) 

Вимагає 

моніторингу 

Примітка. DBI – Drug Burden Index; п. п. – процентні пункти. Вихідна частка осіб у 

терапевтичному вікні (DBI < 1): 33,7%. Когнітивний ефект базується на Georgiou et al. 

(2022), DiNatale et al. (2024), Allott et al. (2024). 

 

Консервативна деескалація (Сценарій A), що вимагає мінімальних клінічних зусиль і 

несе найнижчий ризик, вже здатна збільшити частку осіб у терапевтичному вікні з 33,7% до 

42,2% – тобто на 8,5 процентних пунктів. Помірна деескалація (Сценарій B), ключовим 

елементом якої є структуроване поступове зменьшення дози бензодіазепінів, дає 

найвагоміший одиничний приріст – до 61,0%. Повна раціоналізація (Сценарій C) наближає 

три чверті пацієнтів до стану, за якого когнітивна доступність до травмаорієнтованої 

психотерапії є достатньою. 
Vidal et al. (2023) у когорті N=2031 з біполярними розладами продемонстрували, що 

антихолінергічне навантаження є незалежним предиктором об'єктивного когнітивного 

порушення і що цей ефект вимірюється стандартними психіатричними шкалами [8]. Lawrence 

et al. (2023) показали, що у ветеранів когнітивна дисфункція опосередковує зв'язок між ПТСР 

і здатністю до поведінки, що направлена на збереження здоров’я [14] – тобто розширення 

когнітивного вікна має наслідки, що виходять за межі суто терапевтичного контексту. 

Ключовий висновок моделювання є одночасно тривожним і оптимістичним. 

Тривожний аспект: лише третина госпіталізованих ветеранів перебуває у фармакологічному 

стані, достатньому для ефективної психотерапевтичної роботи. При такому навантаженні 

навіть найкращий психотерапевтичний протокол натрапляє на нейробіологічну стіну – 

когнітивне «притуплення», зниження мотиваційного потенціалу, порушену консолідацію 
пам'яті між сесіями [4, 5]. Оптимістичний аспект: це не фатальна стіна. Вже консервативна 

деескалація без відміни жодного основного препарату, лише через усунення неефективних 

комбінацій, розширює терапевтичне вікно більш ніж на чверть від поточного рівня. 

Maund et al. (2019) у систематичному огляді управління відміною антидепресантів 

встановили, що психологічна підтримка під час структурованого поступового зменьшення 

дози препаратів не підвищує ризик рецидиву і в деяких випадках навіть знижує його [15]. 

Allott et al. (2024) провели ретельний етичний аналіз зниження дози антипсихотиків у межах 

психіатричної реабілітації і дійшли висновку, що цей підхід є не лише технічно безпечним, а й 

етично виправданим з точки зору принципів автономії та поваги до особистості пацієнта [3]. 
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Для стаціонарного реабілітаційного відділення в умовах українського воєнного часу 

важливо враховувати специфіку вибірки. Засієкіна та ін. (2024) задокументували суттєво вищі 

показники ПТСР і моральної травми серед українських комбатантів перших місяців 

повномасштабного вторгнення [16]. Hungerford et al. (2023) задокументували, що при 

коморбідності ПТСР і лЧМТ – стані, наявному у 24,4% нашої вибірки – когнітивне 
порушення є складовим і більшим за суму компонентів [17]. Це означає, що для підгрупи з 

подвійним діагнозом деескалаційний потенціал є ще більшим, але і потребує більш 

обережного темпу. 

Howard et al. (2020) показали, що артеріальна гіпертензія асоціюється з бойовим 

стресом [18] – і бета-блокатори, які приймають 32,6% нашої вибірки, входять одночасно до 

терапії гіпертензії і потенційно ПТСР. Це «подвійне показання» ускладнює деескалаційне 

рішення і вимагає кардіологічного консультування, а не автоматичної відміни. 

На основі вищенаведених даних можна зробити наступні практичні рекомендації. 

Деескалація розпочинається з аудиту DBI при надходженні. Це не потребує програмного 

забезпечення – перелік препаратів з антихолінергічним і седативним ефектом та їхні EC50-

значення доступні у відкритих джерелах. Час проведення: 15-20 хвилин для кожного пацієнта 

при надходженні. 
Послідовність деескалаційних рішень відповідає ризику: спочатку очевидні 

дублювання (Сценарій A) – вони не вимагають структурованого поступового зменьшення 

дози препаратів і дають негайний ефект. Потім – бензодіазепіни у пацієнтів з прийомом понад 

4 тижні (Сценарій B): темп 25-50% від поточної дози кожні 2-4 тижні [9], з моніторингом 

тривоги і сну, без різкого скасування. Нарешті – антипсихотична оптимізація і замінa 

неефективних снодійних на цільові засоби (Сценарій C): цей етап потребує найретельнішого 

клінічного супроводу і щотижневої оцінки когнітивного статусу. 

Когнітивна оцінка до і після кожного деескалаційного кроку є структурним 

компонентом, а не опцією. Зниження когнітивних показників після скасування або зниження 

дози є сигналом для перегляду темпу, а не для відновлення попередньої схеми без аналізу 

причин. Позитивна динаміка когніції – доказ правильності клінічного рішення, який варто 
фіксувати у медичній документації в термінах реабілітаційного потенціалу. 

Висновки  
Теоретичне моделювання вибірки N=86 госпіталізованих ветеранів Одеського регіону 

на основі верифікованих епідеміологічних параметрів продемонструвало, що лише третина 

пацієнтів перебуває у фармакологічному стані, достатньому для ефективної 

травмаорієнтованої психотерапії.  

Медикаментозна деескалація є клінічно обґрунтованим і практично реалізованим 

інструментом розширення реабілітаційного вікна: навіть консервативний сценарій збільшує 

частку пацієнтів у терапевтичному вікні майже на чверть, тоді як повна раціоналізація 

наближає до трьох чвертей.  

Структурований аудит DBI при надходженні і поетапна деескалація відповідно до 

рівня клінічного ризику повинні стати обов'язковими компонентами стаціонарних 
реабілітаційних програм для ветеранів в умовах воєнного часу. 
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