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Для поддержания физической работоспособ-
ности и когнитивных функций у пожилых пациен-
тов применяются мультимодальные реабилита-
ционные программы (МРП) на основе физических
тренировок, физиотерапевтических процедур,
психологического тренинга и пр. Для повышения
эффективности МРП у пожилых предложено при-
менять новый вариант адаптации к интервальной
нормобарической гипоксии — метод интервальных
гипоксически-гипероксических тренировок (ИГГТ).
В плацебо-контролируемом клиническом иссле-
довании приняли участие 34 пациента 64–92 лет
дневного гериатрического стационара Клиники
Клагенфурта (Каринтия, Австрия), рандомизиро-
ванных на две группы: опытная (ОГ) — получившие
МРП и курс ИГГТ; контрольная (КГ) — прошедшие
курс МРП при имитации процедур ИГГТ. До и по-
сле курса реабилитации когнитивные функции и
нагрузочная выносливость пациентов были оцене-
ны с применением тестов определения деменции
(DemTect), рисования часов (Clock-drawing Test),
а также проведением 6-минутного теста ходьбы
(6MWT). При проведении курса ИГГТ когнитивные
возможности пациентов ОГ значимо улучшились
по сравнению с пациентами КГ: прирост значений
в тесте деменции составил +16,7 % (в КГ +0,39 %,
p<0,001), в тесте рисования часов +10,7 % (в КГ
−8 %, p=0,031). Дистанция, пройденная в 6-минут-
ном тесте, увеличилась в обеих группах, однако
достоверно больше в ОГ — +24,1 % (в КГ +10,8 %,
p=0,021). Выявлены прямые значимые корреляции
между приростом в нагрузочной толерантности и
когнитивных тестах. Таким образом, включение
процедур адаптации к интервальной гипоксии-
гипероксии в МРП у пожилых приводит к значимо-
му повышению их эффективности, что проявляется
в улучшении когнитивных функций и физической
выносливости. Процедуры ИГГТ хорошо перено-
сятся, не вызывают побочных эффектов.
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Современные мировые тенденции повышения 
продолжительности жизни неизбежно актуали-
зируют проблемы когнитивных дисфункций и ин-
валидности пожилых. Только в России к началу 
2021 г. доля лиц старше трудоспособного возраста 
в общей численности населения страны возрастет 
до 26,7 %, а их численность достигнет 39,5 млн 
[1]. Значительная часть хронических заболеваний 
в пожилом и старческом возрасте связана с когни-
тивными дисфункциями, нейродегенеративными 
заболеваниями, что является серьезным экономи-
ческим и социальным «вызовом» для общества и 
национальных систем здравоохранения [15]. Не 
случайно медицинская и фармацевтическая ин-
дуст рия активно работают над разработкой новых 
стратегий, направленных на реабилитацию гериа-
трических пациентов, поддержание их когнитив-
ных функций и возможностей самообслуживания 
[4, 23, 29].

В последнее время все большее внимание ис-
следователей и врачей привлекает возможность 
применения средств физической реабилитации и 
аэробных упражнений в улучшении когнитивного 
статуса пожилых [7, 8, 11]. В ряде систематиче-
ских исследований доказано, что комбинированное 
курсовое применение индивидуально подобранных 
физических нагрузок, физиотерапевтических мето-
дик, психотренингов, а также обучение пожилых 
контролю факторов риска хронических заболева-
ний в виде мультимодальных реабилитационных 
программ (МРП) является эффективным под-
ходом к реабилитации пожилых с когнитивными 
дисфункциями, особенно при раннем их выявлении 
[6, 21, 29].

Относительно новым подходом в реабилитации 
пожилых с различными заболеваниями является 
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метод адаптации к коротким эпизодам умеренной 
гипоксии — интервальные гипоксические трени-
ровки (ИГТ), представляющие собой процедуры 
интервального дыхания через маску гипоксической 
газовой смесью, прерываемого дыханием обычным 
воздухом [2, 20]. В ряде исследований доказано, 
что ИГТ повышают переносимость физических на-
грузок у пациентов с сердечно-сосудистыми, брон-
холегочными заболеваниями, метаболическим син-
дромом [9, 10], улучшают кардиометаболический 
статус у пожилых [10], повышают когнитивный по-
тенциал при моделировании болезни Альцгеймера, 
а также в клинических наблюдениях [18, 22, 27]. 
В исследовании L. Shega и соавт. (2013) впервые 
были выявлены позитивные эффекты ИГТ на ког-
нитивное функционирование пожилых пациентов 
60–70 лет [26].

Для повышения эффективности ИГТ нами 
предложена новая технология адаптации к ги-
поксии — метод интервальных гипоксически-
гипероксических тренировок (ИГГТ), где нормок-
сические паузы между дыханием гипоксической 
газовой смесью заменяются дыханием гиперокси-
ческой смесью (30–40 % О2) [13].

В периоды создаваемой гипероксии происходит 
быстрое восстановление сатурации крови кислоро-
дом и более выраженная, чем при нормоксической 
реоксигенации, индукция АФК, необходимых для 
запуска каскада редокс-сигнального пути. Это 
приводит к значимому синтезу защитных внутри-
клеточных белковых молекул, главным образом с 
антиоксидантной функцией (ферменты антиокси-
дантной защиты, железосвязывающие белки, бел-
ки теплового шока) [5, 15]. В экспериментальных 
исследованиях продемонстрированы более выра-
женные мембран-стабилизирующие эффекты, су-
щественное повышение устойчивости миокарда и 
мозга, уровня антиоксидантной защиты, переноси-
мости физических нагрузок в результате адаптации 
к ИГГТ по сравнению с ИГТ [5]. Метод ИГГТ 
апробирован в пилотных исследованиях у пациен-
тов с метаболическим синдромом, ИБС, квалифи-
цированных спортсменов с синдромом перетрени-
рованности [3, 5, 28].

Цель настоящего исследования — оценка эф-
фективности и безопасности ИГГТ в комплексных 
МРП у пожилых пациентов, а также выявление 
эффектов ИГГТ в динамике когнитивного статуса 
и нагрузочной толерантности у пациентов гериа-
трической поликлиники.

Материалы и методы

В рандомизированном плацебо-контролируе-
мом исследовании приняли участие пожилые добро-
вольцы 63–92 лет, проходящие МРП в гериатри-
ческом дневном отделении Клиники Клагенфурта 
(Каринтия, Австрия). После прохождения рутин-
ного обследования (клинический и биохимический 
анализы крови, ЭКГ в покое) добровольцы под-
писывали информированное согласие и проходили 
комплексное психоневрологическое обследование 
с применением краткой шкалы количественной 
оценки психического состояния и когнитивных дис-
функций (MMSE) [12]. Критерии исключения: 
невозможность перемещаться без посторонней по-
мощи, неконтролируемая гипертензия (САД >180 
мм рт. ст.), хронические бронхолегочные заболева-
ния, декомпенсированная сердечная недостаточ-
ность (NYHA, III–IV ФК), ранее перенесенные 
внутримозговые кровоизлияния, выраженные ког-
нитивные расстройства (ММSE < 12 баллов).

Отобранные случайным образом пациенты 
(n=41) были разделены на две группы: опытную 
(ОГ) — 20 человек, прошедшие МРП и ИГГТ, 
и контрольную (КГ) — 21 человек, прошедший 
МРП и курс плацебо-процедур ИГГТ. Группы 
не различались по возрасту, основным параметрам 
кардиореспираторного и когнитивного статуса, 
приему медикаментозных препаратов, их исходные 
характеристики представлены в табл. 1. На время 
обследования всем участникам было рекомендова-
но не менять режим питания, двигательной актив-
ности, прием препаратов (за исключением случаев 
экстренной помощи, что фиксировали в картах).

Все пациенты проходили индивидуализиро-
ванные МРП для пожилых, 16–20 посещений 
в режиме 2–3 раза в нед, состоящие из: 1) 30 мин 
физиотерапевтических процедур, направленных на 
стимуляцию метаболизма, тренинг баланса, коорди-
нацию движений и прочее; 2) 60 мин трудотерапии 
с включением моторно-функциональных, перцеп-
тивных тренингов, психотренинга, когнитивного 
тренинга с применением компьютерных техноло-
гий; 3) 20 мин тренировки кардиореспираторной 
выносливости на велоэргометре «MOTOmedR 
Viva-1» (Германия) сидя с индивидуальным до-
зированием возрастающей нагрузки, не превышая 
значений ЧСС 120 уд/мин.

Параллельно с МРП пациентам ОГ в дни по-
сещения гериатрического отделения проводили 
процедуры ИГГТ (2–3 раза в нед, всего 14–15 
тренировок за 5–6 нед). В исследовании исполь-
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зовали нормобарическую установку для получе-
ния гипоксических и гипероксических газовых 
смесей на основе обратной связи «ReOxy Cardio» 
(«Aimediq S. A.», Luxembourg) [13]. Пациент си-
дел в удобном кресле и дышал через ротоносовую 
маску гипоксической или гипероксической газовой 
смесью в интервальном режиме.

Перед началом курса процедур определяли 
индивидуальную чувствительность пациентов к 
гипоксии путем 10-минутного гипоксического те-
ста — дыхание через маску газовой смесью с 12 % 
содержанием О2, с ежеминутным мониторирова-
нием ЧСС и насыщения гемоглобина кислородом 
(SaO2). Результаты гипоксического теста (степень 
и скорость десатурации крови кислородом и сте-
пень тахикардии) использовали для индивидуаль-
ного подбора длительности подачи гипоксической 
(12 % О2) и гипероксической (35 % О2) газовых 
смесей при процедуре ИГГТ по принципу био-
обратной связи: при достижении индивидуальных 
минимальных значений SaO2 подача гипоксиче-
ской смеси переключалась на гипероксическую до 
восстановления исходных значений сатурации и 
т. д. [13].

Длительность одной процедуры составляла 
35–45 мин. Время каждого гипоксического перио-
да составляло в среднем 4–6 мин, гипероксиче-
ского периода — около 1–2 мин, в зависимости от 
скорости восстановления SaO2 у пациента. После 
каждой тренировки вносили отметку в дневник на-
блюдения, где указывали дату проведения проце-
дуры, оценку пациентом переносимости процеду-
ры, все возможные изменения состояния во время 
тренировки и в период между ними. До и после 
тренировки измеряли АД, ЧСС.

Пациенты КГ после выполнения ГТ прошли 
курс плацебо-тренировок, имитирующих ИГГТ, 
получая через маску того же аппарата атмосфер-
ный воздух. Участники не были информированы 
о различиях и принадлежности к разным группам, 
процедуры контролировались только двумя медсе-
страми.

До и после МРП и ИГГТ все пациенты прош-
ли комплексное тестирование, включающее: оценку 
когнитивных функций с применением теста опреде-
ления деменции (DemTect), который является чув-
ствительным инструментом скрининга минималь-
ных когнитивных нарушений и начальных стадий 
деменции [16]), и теста свободного рисования ча-
сов (Clock-drawing Test, CDT) — надежного скри-
нингового инструмента, показывающего значимые 
корреляции с глобальными когнитивными нару-

шениями, исполнительными функциями, семанти-
ческими навыками, зрительно-пространственной 
ориентацией [24]; оценку нагрузочной толерант-
ности путем 6-минутного теста ходьбы (6MWT) 
в соответствии с принятыми рекомендациями.

Из 41 пациента, отобранного в исследование, 
только 35 завершили программу (2 пациента от-
казались от ИГГТ по причине клаустрофобии от 
маски на лице, 2 участника прекратили посещать 
процедуры из-за ощущений дискомфорта от на-
хождения в маске, еще 2 прекратили участие без 
объяснения причин), один пациент, завершивший 
обследование, был исключен из анализа по причи-
не прекращения медикаментозного лечения в дина-
мике МРП.

Статистическая обработка данных выполнена 
с применением пакета программ R (Version 2.7.0 
resp. 3.2.3, 2015; The R Foundation for Statistical 
Computing, http://cran.r-project.org). Данные 
в работе представлены как среднее и стандартное 
отклонение M±SD. Проверка нормальности рас-
пределения проведена с применением критерия 
Колмогорова–Смирнова, корреляции между по-
казателями и их значимость оценены непараме-
трическим ранговым коэффициентом корреляции 
Спирмена, достоверность различий — тестом 
Вилкоксона–Манна–Уитни.

Таблица 1

Исходные клинико-демографические характеристики 
пожилых пациентов обеих групп

Показатель Опытная 
группа, n=18

Контрольная 
группа, n=16

Пол, n ( %) муж. 5 (28) 2 (12,5) 
жен. 13 (72) 14(87,5)

Возраст, лет 80,9±7,8 83,4±5,5
Рост, см 163,7±8,3 163,19±8,52
Масса тела, кг 72,03±9,32 66,83±12,27
ИМТ 26,98±3,91 25,02±3,62
Оценка психического 
состояния (MMSE-Score), 
баллы

24,94±3,75 24,5±3,93

САД, мм рт. ст. 137,22±18,9 134,64±15,9
ДАД , мм рт. ст. 77,5±6,9 77,86±8,7
Сатурация крови 
О2 — SpO2, %

94,21±6,2 93,65±7,5

Примечание. Данные представлены как M±SD или число пациентов 
(отношение в %); отсутствие межгрупповых различий при p>0,05.
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Результаты и обсуждение

Все участники (ОГ — 18 человек, КГ — 16 
человек), прошедшие курс ИГГТ/плацебо-
процедур, отметили хорошую переносимость про-
цедур (за исключением легкого головокружения 
и нарушений засыпания после первых нескольких 
сессий, не отмечено иных побочных эффектов и 
осложнений), табл. 2.

Исходно у пожилых пациентов ОГ и КГ не 
различались показатели когнитивного статуса (см. 
табл. 2). После МРП с курсом ИГГТ отмечен 
существенный прирост показателей в тестах опре-
деления деменции и рисования часов у пациентов 
ОГ, в то же время у пациентов КГ не выявлено 
существенной динамики показателей этих тестов. 
После курса реабилитации показатели когнитив-
ного функционирования были значимо выше в ОГ 
(табл. 3).

Значения функциональной нагрузочной вы-
носливости, оцененной в 6-минутном тесте ходьбы 
как максимальная пройденная дистанция, исходно 
существенно не различались у пациентов обеих 
групп. После курса ИГГТ или плацебо-процедур 

в комбинации с МРП в обеих группах отмечен до-
стоверный прирост значений пройденной дистан-
ции, однако у пациентов ОГ он был существенно 
выше, чем у пациентов КГ (см. табл. 3). И после 
курса реабилитации значения 6MWT были суще-
ственно выше у пациентов ОГ по сравнению с КГ.

Важно отметить значимую связь между зна-
чениями прироста пройденной дистанции в 6-ми-
нутном тесте ходьбы и прироста баллов в тесте 
определения деменции, а также между значениями 
прироста пройденной дистанции в 6MWT и при-
роста значений в тесте рисования часов (рисунок).

Не выявлено статистически значимой динами-
ки в значениях кардиогемодинамических и метабо-
лических показателей как у пациентов ОГ, так и 
у КГ.

Впервые в выполненном исследовании установ-
лены позитивные клинически значимые эффекты 
включения курса процедур адаптации к интерваль-
ной гипоксии-гипероксии в МПР пожилых людей 
(средний возраст > 80 лет) в когнитивном статусе 
и переносимости физических нагрузок.

Таблица 2

Динамика показателей когнитивных функций и кардиореспираторной нагрузочной выносливости 
в курсе мультимодальной реабилитационной программы (МРП) у пациентов обеих групп, M±SD

Показатель
Опытная группа, n=18 Контрольная группа, n=16 Достоверность 

межгрупповых 
различий после МРП, pисходно после МРП исходно после МРП

ЧСС, уд/мин 66,4±8,5 66,1±8,5 73,5±8,0 67,7±5,5 0,27
САД, мм рт. ст. 136,4±17,9 132,5±14,7 134,6±15,8 129,5±16,4 0,41
ДАД, мм рт. ст. 80,8±18,3 73,3±5,9 77,8±8,7 72,8±6,7 0,28
SpO2 , % 94,2±6,2 98,3±1,2 93,6±7,5 97,6±1,7 0,48
DemTect, баллы 11,2±3,5 14,2±3,7 11,4 ±4,1 11,3±3,6 <0,001
CDT, баллы 7,8±2,9 8,4±3,0 7,5±2,3 6,8±2,6 0,031
6MWT, м 234,3±94,7 290,7±83,1 250,6±94,3 277,7±96,3 0,021

Примечание. Здесь и в табл. 3: DemTect — тест определения деменции; CDT — тест рисования часов; 6MWT — 6-минутный тест ходьбы.

Таблица 3

Показатели разницы когнитивных функций и кардиореспираторной нагрузочной выносливости 
до и после курса мультимодальной реабилитационной программы (МРП) у пациентов обеих групп

Показатель
Разница «до — после МРП» Достоверность 

групповых различий, pопытная группа, n=18 контрольная группа, n=16

DemTect, баллы ( %) +3 (+16,7 %) +0,07 (+0,39 %) <0,001
CDT, баллы ( %) +1,07 (+10,7 %) −0,8 (−8 %) 0,031
6MWT, м ( %) +56,26 (+24,1 %) +27,13 (+10,8 %) 0,021
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Важным представляется факт хорошей пере-
носимости гериатрическими пациентами ИГГТ, 
отсутствие негативных побочных реакций и суще-
ственного дискомфорта от маски на лице и дыхания 
гипоксической смесью. Это подтверждает данные 
M. Burtcher и соавт. [10] и L. Shega и соавт. [26],
которые использовали процедуры интервальной
гипоксии-нормоксии у здоровых пожилых людей
и у пациентов 60–70 лет с ИБС и ХОБЛ. В на-
чале курса ИГГТ пожилые пациенты скептически
воспринимали проведение процедур с фиксацией
маски на лице, однако после первых процедур ста-
ли позитивно воспринимать эпизоды гипоксии и
последующей гипероксии, сообщая о состоянии не-
которой эйфории. Единственным негативным мо-
ментом, по мнению пациентов, является значитель-
ная длительность процедур (до 35–40 мин), что
трудно переносить больным с умеренно выражен-
ными когнитивными дисфункциями. Очевидно, в
последующем можно рекомендовать показ видео
или прослушивание музыки во время отпуска про-
цедур, что сделает времяпровождение в маске ме-
нее утомительным.

Вторым важным моментом является улучше-
ние когнитивного статуса гериатрических паци-
ентов при включении ИГГТ в МРП. Как пока-
зано в других работах, короткие курсы МРП не 

приводят к существенной динамике когнитивного 
статуса, для этих целей рекомендованы более дли-
тельные циклы физической реабилитации пожи-
лых — 3–4 мес [6, 8]. Нами также установлено, 
что у пациентов КГ (в отличие от ОГ), несмотря 
на улучшение нагрузочной толерантности, пози-
тивных сдвигов в когнитивных функциях не про-
изошло. Следовательно, улучшение когнитивного 
функционирования можно непосредственно свя-
зать с эффектами ИГГТ. Отсутствие улучшения 
когнитивного функционирования после физических 
тренировок (в КГ) в нашем исследовании можно 
объяснить низкой выносливостью пациентов стар-
ше 80 лет, что не позволяло им выполнять трени-
ровки достаточной интенсивности, сопоставимой 
с нагрузками группы пациентов 60–70 лет. Это 
подтверждается данными метаанализа S. Сolcombe 
и соавт. [11] о наилучших эффектах физических 
тренировок у пожилых пациентов 65–71 года.

Таким образом, ИГГТ в комбинации с МРП 
является новой технологией улучшения у гериатри-
ческих пациентов как когнитивных функций, так 
и физической выносливости. В исследовании [3] 
даже приводятся данные о повышении физической 
выносливости в результате адаптации к интерваль-
ной гипоксии без каких-либо физических трени-
ровок.

0

–50

ŎŘćāÿŔĊďøřśŘŘŔ ØŗÿāřŗýĈÿŔĊďøřśŘŘŔ

0 50 –50 0 50

5

5

0

–5

–10

–5

$ELTAď$EM4ECT
3CORE�ďĎŔýýć $ELTAď#$4
3CORE�ďĎŔýýć

$ELTAď$ISTANCEď�-74�M	$ELTAď$ISTANCEď�-74�M	

Соотношение между изменениями до и после МРП: а — пройденной дистанции в 6MWT (ось абсцисс) 
и приростом баллов в тесте определения деменции DemTect (ось ординат), r = +0,57; p<0,001; 

б — пройденной дистанции в 6MWT (ось абсцисс) и приростом значений в тесте рисования часов CDT 
(ось ординат), r = +0,42; p<0,011.
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В работе A. Navarrete-Opazo и G. S. Mitchell 
[19] отмечено, что позитивные эффекты гипокси-
ческих тренировок зависят от дозы гипоксии (дли-
тельности и интенсивности гипоксических стиму-
лов). Этот факт был учтен в нашем исследовании 
путем индивидуального подбора параметров про-
цедур ИГГТ на основе оценки гипоксической чув-
ствительности каждого пациента в исходно прово-
димом гипоксическом тесте [13, 28].

Среди механизмов потенцирования когнитив-
ных функций под влиянием ИГГТ можно пред-
положить экспрессию нейротрофического фактора 
роста (BDNF) в структурах гиппокампа, важного 
регулятора выживания нейронов, нейропластич-
ности, механизмов памяти и внимания [14, 30]. 
Аналогичные данные стимуляции продукции 
BDNF отмечены и под влиянием физических на-
грузок на выносливость, других стрессоров [25], 
что еще раз подтверждает правомерность комби-
нации ИГГТ с МРП. Несмотря на доказательства 
влияния адаптации к интервальной гипоксии на 
структурно-функциональные характеристики моз-
га, конкретные механизмы не до конца раскрыты. 
В ряде обзорных работ предполагается, что клю-
чевые защитные нейрональные механизмы адапта-
ции к интервальной гипоксии могут быть связаны 
с ограничением последствий оксидативного стресса 
в структурах гиппокампа, нормализацией синте-
за NO, нарушенного b-амилоидом, стимуляцией 
антиоксидантных систем, белков теплового шока, 
повышением плотности капиллярной сети в мозге 
[17, 30]. Необходимы дальнейшие исследования 
механизмов позитивного влияния ИГГТ на ней-
рофизиологические и когнитивные функции по-
жилого человека, а также сравнительный анализ 
эффективности разных режимов (ИГТ, ИГГТ) 
интервальной адаптации к гипоксии.

Заключение

Процедуры адаптации к интервальной нормо-
барической гипоксии-гипероксии легко применимы 
в практике гериатрической реабилитации, не вызы-
вают побочных эффектов и хорошо переносятся по-
жилыми пациентами в возрасте до 90 лет с умерен-
но выраженными когнитивными расстройствами. 
Включение процедур интервальных гипоксически-
гипероксических тренировок в мультимодальные 
программы реабилитации у пожилых пациентов 
приводит к значимому улучшению когнитивного 
статуса и повышению переносимости физических 
нагрузок.
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For improvements in exercise tolerance and cognitive function in geriatric patients Multimodal train-
ing programs (MTP) are used as combination of physiotherapy, occupational therapy and cardiovascular 
training. Intermittent Hypoxic-Hyperoxic Training (IHHT), a modifi ed type of intermittent hypoxic training 
(IHT) is proposed to be included in MTP to elicit more pronounced benefi cial effects in exercise tolerance 
and cognitive functions of geriatric patients likely by an additional pathway than a single MTP. Thirty four 
patients of the Geriatric Day Clinic aged between 64 and 92 years participated in the placebo controlled 
clinical trial. They were randomly assigned to receive MTP plus IHHT (experimental group — EG) or 
MTP plus placebo-breathing through a machine face mask (control group — CG) in a double blind fash-
ion. Before and after the interventions course cognitive performance was assessed by the Dementia-
Detection-Test (DemTect) and the Clock-Drawing-Test (CDT), and functional exercise capacity — by 
the total distance of 6-Minute-Walk-Test (6MWT). After IHHT combined with MTP cognitive performance 
(DemTect) increased signifi cantly when compared to NG (+16,7 % vs. +0,39 %, p<0,001). The CDT in-
dicated similar results with a signifi cant increase in the EG while the score of the CG even decreased 
(+10,7 % vs. −8 %, p=0,031). Concerning the functional exercise capacity, both groups improved the total 
distance in the 6MWT but with a signifi cantly larger increase in the EG compared to the CG (+24,1 % vs. 
+10,8 %, p=0,021). In addition, there was a signifi cant relationship between the changes of the 6MWT 
and the DemTect Scores and the CDT. IHHT contributed signifi cantly to improvements in cognitive per-
formance and exercise capacity in elderly performing MTP. IHHT sessions are considered to be easily 
applicable to and well tolerated by geriatric patients up to 92 years.

Key words: intermittent hypoxia-hyperoxia, geriatric patients, cognitive performance, exercise toler-
ance, multimodal training programs

View publication statsView publication stats




