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Хронические сосудистые заболевания головного
мозга – ХСЗГМ (синонимы: дисциркуляторная
энцефалопатия – ДЭ, ангиоэнцефалопатия, хро-

ническая ишемия мозга) – распространенные сосуди-
стые заболевания мозга. Первые описания ХСЗГМ при-
надлежат сотрудникам НИИ неврологии АМН СССР (в
настоящее время – НЦ неврологии РАМН) Г.А.Максудо-
ву и академику Е.В.Шмидту [1, 2], давших название этой
патологии – ДЭ. В основе заболевания лежит длитель-
ная недостаточность мозгового кровообращения,
обычно сочетающаяся с преходящими нарушениями
мозгового кровообращения, инсультами, часто проте-
кающими субклинически.

ДЭ
ДЭ – гетерогенна, что находит свое отражение в этио-

логии, клинических, нейровизуализационных и мор-
фологических особенностях ее отдельных форм [3].
Можно выделить следующие основные варианты ДЭ.

1. Гипертоническая ДЭ:
• субкортикальная артериосклеротическая энцефа-

лопатия;
• гипертоническая мультиинфарктная энцефалопатия.
2. Атеросклеротическая ДЭ.
3. Хроническая сосудистая вертебрально-базилярная

недостаточность.
4. Смешанные формы.
Выделяют также ДЭ, развивающуюся на фоне анти-

фосфолипидного синдрома, сахарного диабета (СД),
гипергомоцистеинемии, васкулитов и т.д.

Ведущим клиническим синдромом ДЭ являются ког-
нитивные нарушения (КН): снижение памяти, внима-
ния, нарушение умственной работоспособности, сни-
жение интеллекта, доходящие в ряде случаев до степе-
ни деменции.

Стадии и клинические проявления
Выделяют три стадии ХСЗГМ [1, 4]. Наиболее выраже-

на стадийность при такой неуклонно прогрессирую-
щей форме ХСЗГМ, как субкортикальная артериоскле-
ротическая энцефалопатия. В связи с тем, что лиди-
рующим синдромом являются КН, стадию (степень
тяжести) заболевания определяет в основном степень
когнитивных расстройств.

Для I (легкой) стадии ХСЗГМ характерны повышен-
ная умственная утомляемость, умеренное снижение
оперативной памяти и объема восприятия. У некото-
рых больных наблюдается снижение работоспособно-
сти, часто больные жалуются на головную боль, голо-
вокружение, раздражительность, общую слабость, тре-
вожный сон. Именно в этой стадии болезни направ-
ленное медикаментозное воздействие может быть наи-
более эффективным и обеспечить достаточную ком-
пенсацию нарушенных функций.

Для II (умеренной) стадии ХСЗГМ характерен так
называемый  синдром умеренных когнитивных рас-
стройств (УКР). Синдромом УКР называют нарушения
памяти и других высших функций у пожилых, выходя-
щие за рамки возрастной нормы (естественного старе-

ния), но не вызывающие социальной дезадаптации,
которые на данном этапе трудно отнести к какой-либо
нозологической форме [5–7].

У больных с синдромом УКР могут наблюдаться:
• умеренное снижение способности концентрации

внимания;
• ухудшение симультанного восприятия (затрудне-

ние одномоментного восприятия нескольких сти-
мулов);

• ухудшение памяти на текущие события, имена
новых знакомых, географические названия;

• рассеянность, частый поиск забытых вещей.
Синдром УКР нередко сопровождается утомляе-

мостью, снижением настроения и тревожностью в
связи с осознанием собственной неполноценности.

В Международной классификации болезней 10-го
пересмотра для диагностики синдрома УКР предла-
гаются следующие критерии:

1. Наличие снижения памяти, внимания и/или спо-
собности к обучению.

2. Субъективные жалобы на повышенную утомляе-
мость при умственной работе.

3. Отсутствие связи когнитивных нарушений с
помрачением сознания.

4. Отсутствие деменции.
5. Органическая природа когнитивных расстройств.
Следовательно, синдром УКР занимает как бы проме-

жуточное место между обусловленными старением
изменениями когнитивных функций и деменцией. 
В большинстве случаев когнитивные изменения при
синдроме УКР прогрессируют. В 55–65% случаев в
течение 5 лет наблюдается трансформация УКР в кли-
нически выраженную деменцию, преимущественно
альцгеймеровского типа. Это диктует необходимость
ранней диагностики синдрома УКР, что позволяет про-
водить своевременные профилактические мероприя-
тия по предотвращению или замедлению социальной
дезадаптации [7].

Наряду с умеренными КН у части больных во II ста-
дии ХСЗГМ могут наблюдаться легкая подкорковая и
псевдобульбарная симптоматика, нарушение походки
(походка шаркающая или семенящая), легкие или уме-
ренные парезы, легкие расстройства мочеиспускания
(учащенное мочеиспускание, императивные позывы),
постепенное снижение работоспособности.

Для III (выраженной) стадии ХСЗГМ характерны
выраженные КН (деменция) в сочетании с социальной
дезадаптацией и изменениями личности, у части боль-
ных продолжают прогрессировать нарушения функ-
ции ходьбы (лобная диспраксия ходьбы) вплоть до
полной невозможности самостоятельного передвиже-
ния и даже стояния, нарастают тазовые нарушения.

При нейровизуализационных исследованиях голов-
ного мозга – компьютерная (КТ) или магнитно-резо-
нансная (МРТ) томография у больных ДЭ, особенно
при такой ее форме, как субкортикальная артериоскле-
ротическая энцефалопатия (в основе которой лежит
гипертоническая ангиопатия мелких артерий мозга),
наблюдаются [8–10]:

Комплексное лечение хронических 
сосудистых заболеваний головного мозга 
(дисциркуляторных энцефалопатий)
А.С.Кадыков, Н.В.Шахпаронова 
Научный центр неврологии РАМН, Москва
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• лейкоареоз – снижение плотности белого вещества,
чаще вокруг передних рогов боковых желудочков
(«шапочки», «уши Микки-Мауса»);

• небольшие постинфарктные кисты (последствия
лакунарных инфарктов, часто клинически «немых»)
в области белого вещества полушарий, подкорко-
вых узлов, зрительного бугра, основания варолиева
моста, мозжечка;

• уменьшение периваскулярного белого вещества и
расширение желудочковой системы (гидроцефалия).

Небольшой по размерам лейкоареоз может наблю-
даться при болезни Альцгеймера, у пожилых людей
без выраженных КН, при мультифокальной лейкоэн-
цефалопатии и лейкоэнцефалитах, ВИЧ-энцефалите,
рассеянном склерозе, болезни Крейтцфельда–Якоба.
Феномен лейкоареоза связан с диффузным изменени-
ем ткани белого вещества, включающего деструкцию
волокон белого вещества с утратой миелина, очаги
неполного некроза, персистирующий отек ткани
мозга и спонгиоз. Исследователи отмечают, что лей-
коареоз является независимым предиктором разви-
тия деменции у больных с сосудистыми заболевания-
ми головного мозга. Благодаря сопоставлению дан-
ных нейропсихологического исследования и МРТ
установлено, что выраженность КН зависит от рас-
пространенности и локализации лейкоареоза, лаку-
нарных очагов и степени расширения боковых желу-
дочков. Наибольшее значение имеет диффузность
поражения белого вещества лобных долей и проводя-
щих путей, связывающих их как с другими долями
полушарий головного мозга, так и с нижележащими
структурами.

Терапия
Лечение ХСЗГМ включает в себя комплекс меро-

приятий.
1. Мероприятия по профилактике прогресси-

рования заболевания с учетом этиологии ХСЗГМ 
и факторов риска.

Факторы риска развития и прогрессирования ХСЗГМ
в основном те же, что и факторы риска развития
инсульта:

• артериальная гипертония (АГ) с резкими колеба-
ниями артериального давления (АД) и нарушением
нормального суточного ритма;

• атеросклероз магистральных артерий головы
(МАГ) – сонных и позвоночных артерий;

• заболевания сердца с высоким эмбологенным
потенциалом – мерцательная аритмия при ишеми-
ческой болезни сердца и ревматическом пороке
сердца, эндокардиты и др.;

• СД;
• курение;
• ожирение и малоподвижный образ жизни;
• хронические стрессовые ситуации;
• гиперагрегабильность тромбоцитов, повышение

вязкости крови и гематокрита.
Роль отдельных факторов в развитии разных форм

ДЭ неодинакова. Главным фактором риска возникно-
вения субкортикальной артериосклеротической энце-
фалопатии является АГ; для атеросклеротической
энцефалопатии – нарушение липидного обмена и
стенозирующий атеросклероз МАГ; для вертебрально-
базилярной недостаточности – совокупность факторов
(атеросклеротический стеноз позвоночных артерий,
гипоплазия позвоночных артерий, шейный остео-
хондроз, АГ).

При назначении гипотензивной терапии больным с
ХСЗГМ следует учитывать, что у них [11]:

• нарушена ауторегуляция мозгового кровотока в
сторону более высоких значений АД – они лучше
переносят его повышение, чем снижение, которое
усиливает гипоперфузию мозга;

• нарушена реактивность мозговых сосудов, что
показано при ультразвуковом исследовании реак-
ции мозговых сосудов на сублингвальный прием
0,25 мг нитроглицерина.

К факторам, влияющим на снижение реактивности
мозговых сосудов (или указывающим на ее возможное
снижение), относятся [11]:

• атеросклеротический стеноз экстра- и интракра-
ниальных сосудов;

• выраженная деформация экстракраниальных сосу-
дов;

• возраст старше 60 лет;
• нерегулярное лечение АГ короткодействующими пре-

паратами (обычно во время гипертонических кризов);
• обнаружение при КТ- или МРТ-исследовании оча-

говых (лакунарные инфаркты) и диффузных (лей-
коареоз) изменений вещества головного мозга;

• гипертрофия левого желудочка сердца.
При относительно сохранной реактивности мозго-

вых сосудов З.А.Суслина и соавт. (2004 г.) рекомендуют
у больных с ХСЗГМ снижение систолического АД от
исходного уровня на 20%, диастолического – на 15%
(т.е. при исходном АД 170/100 мм рт. ст. его следует сни-
зить до 136/85 мм рт. ст.). При выраженном нарушении
системы регуляции мозгового кровотока (т.е. при нали-
чии большинства перечисленных маркеров гипореак-
тивности мозговых сосудов) систолическое АД рекомен-
дуют снижать на 15% от исходного уровня, диастоличе-
ское – на 10% (т.е. при исходном АД 170/100 мм рт. ст. 
его следует снизить до 145/90 мм рт. ст.).

Множественный гемодинамически значимый стеноз
МАГ может явиться причиной развития атеросклеро-
тической ДЭ, а при сочетании стенозов МАГ с АГ – сме-
шанной ДЭ. Одним из главных методов лечения являет-
ся проведение реконструктивных операций. Для опре-
деления показаний к операции необходимо установле-
ние причинно-следственной связи между развитием
ДЭ и стенозирующим процессом.

К нарушениям липидного обмена, способствующим
развитию атеросклероза и являющимся фактором
риска развития инсульта, атеросклеротической и сме-
шанной ДЭ, относятся:

• гиперхолестеринемия: нормальное содержание
холестерина в крови 5,2 мм/л (200 мг/дл) и ниже,
пограничные цифры – 5,2–6,5 мм/л (200–239 мг/дл),
высокий уровень – 6,5 мм/л (240 мг/дл и выше);

• повышение уровня липопротеидов низкой плотно-
сти: норма – до 2,2 мм/л (130 мг/дл) и ниже;

• снижение уровня липопротеидов высокой плотно-
сти (норма 0,9–1,9 мм/л);

• повышение уровня триглицеридов (норма 0,5–
2,1 мм/л).

При гиперлипидемии на первых порах рекомендуется
диета с ограничением потребления животных жиров 
и общего калоража пищи, введение в постоянный рацион
свежих овощей, фруктов, рыбы. Особо жесткой должна
быть диета при сочетании нарушения обмена липидов 
с ишемической болезнью сердца, атеросклеротическим сте-
нозом МАГ и атеросклеротической (или смешанной) ДЭ.

Если в течение 6 мес жесткой диеты не удается нор-
мализовать липидный обмен, к диетотерапии следует
добавить препараты, снижающие уровень холестери-
на. Наиболее эффективны статины – ингибиторы ГМГ-
КоА-редуктазы.

Ожирение опосредованно влияет на развитие цереб-
роваскулярной патологии, увеличивая выраженность
других факторов риска (ДАГ-1, 2000):

• АГ;
• гиперлипидемия;
• СД типа 2.
Уменьшение массы тела оказывает благоприятное

влияние на снижение АД, снижение гипергликемии и
гиперлипидемии (ДАГ-1, 2000).



Ожирению способствует не только нерациональное
питание, но и низкая физическая активность. Больным
с ХСЗГМ, особенно на ранних этапах болезни, реко-
мендуется постепенно повышать физическую актив-
ность: заниматься утренней гимнастикой, совершать
ежедневные пешие прогулки, в выходные дни пешие
походы в лес, в зимнее время – лыжи, полезно посеще-
ние бассейна.

СД типа 2 (инсулиннезависимый СД) является факто-
ром риска развития сосудистых заболеваний головно-
го мозга. Последнее время особое внимание уделяется
так называемому метаболическому синдрому (МС),
представляющему совокупность многих факторов
риска развития сосудистых заболеваний сердца и
мозга.

МС (в полном объеме) включает:
• снижение толерантности к глюкозе с дальнейшим

развитием инсулиннезависимого СД;
• АГ;
• дислипидемию (повышение уровня триглицеридов

и липопротеидов низкой плотности, снижение
уровня липопротеидов высокой плотности);

• абдоминальное (висцеральное) ожирение;
• гиперурикемию (у больных часто наблюдаются

почечно-каменная болезнь и подагра);
• гиперкоагуляцию и гипофибринолиз;
• микроальбуминурию.
Наличие у больного МС резко повышает его шансы

заболеть ХСЗГМ. Каждый составляющий МС фактор
нуждается в медикаментозной и диетической коррек-
ции, а больной с МС – в динамическом наблюдении
кардиолога, эндокринолога и невролога (при наличии
начальных явлений ХСЗГМ).

Гиперагрегация тромбоцитов – один из ведущих
факторов риска развития цереброваскулярной патоло-

гии. В мире широко используются различные препара-
ты для снижения повышенной агрегации тромбоци-
тов.

К средствам выбора, влияющим на реологию крови,
относятся следующие антиагрегантные препараты:

• ацетилсалициловая кислота – АСК (аспирин) в дозе
50–75–100 мг 1 раз в день (1 мг на 1 кг массы тела)
или формы АСК с более мягким действием на желу-
док: тромбоАсс, кардиоаспирин, кардиомагнил;

• клопидогрел 75 мг 1 раз в день;
• при плохой переносимости АСК и клопидогрела (в

основном желудочно-кишечные осложнения –
развитие или обострение язвы) – дипиридамол в
дозе 75–150 мг (в ряде случаев 300 мг) в 3 приема;

• пентоксифиллин. Как и дипиридамол, пентоксифил-
лин обладает многими достоинствами, позволивши-
ми ему занять одно из видных мест в профилактиче-
ском лечении сосудистых заболеваний мозга:

– увеличивает деформируемость и уменьшает агре-
гацию эритроцитов и лейкоцитов, тем самым улуч-
шая состояние микроциркуляторного русла,

– является умеренным тромбоцитарным антиагре-
гантом,

– увеличивает антитромботический потенциал сосу-
дистой стенки (увеличивает содержание внутри-
клеточного циклического аденозинмонофосфата
в гладкомышечных клетках сосудистой стенки).

Средняя суточная доза пентоксифиллина 300–1200 мг
(по 100–400 мг 3 раза в день).

Общие принципы антикоагулянтной терапии при
сосудистых заболеваниях головного мозга [12]:

• постоянный, практически пожизненный прием,
что не позволяет во многих случаях рекомендо-
вать высокоэффективный, но дорогостоящий кло-
пидогрел;
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• индивидуальный выбор антиагреганта с учетом его
эффективности (желательно исследовать чувстви-
тельность по методике, предложенной в НЦН
РАМН) и переносимости;

• динамическое наблюдение за больным: исследова-
ние в динамике эффективности (чувствительно-
сти) и переносимости;

• при необходимости для повышения эффективно-
сти комбинация антиагрегантов: например, АСК и
дипиридамол, АСК и пентоксифиллин, плавикс и
пентоксифиллин.

2. Лечение основных синдромов ХСЗГМ.
КН составляют основное ядро симптоматики боль-

шинства форм ХСЗГМ. Широко вошли в практику лече-
ния КН у больных с ХСЗГМ препараты: пирацетам (ноо-
тропил), церебролизин и кортексин, холина альфасце-
рат (глиатилин). Большое место в лечении ХСЗГМ зани-
мает препарат пиритинол (Энцефабол). Имеется много
исследований, посвященных эффективности Энцефа-
бола при КН различного генеза, включая ХСЗГМ. Это
связано со следующими характеристиками:

• препарат повышает сниженный метаболизм в
головном мозге с помощью увеличения утилиза-
ции глюкозы;

• Энцефабол повышает высвобождение ацетилхоли-
на в синапсах нервной клетки, улучшает холинер-
гическую передачу между нейронами;

• Энцефабол обладает нейропротективными свой-
ствами, способствуя стабилизации клеточных мем-
бран нервных клеток и препятствуя образованию
свободных радикалов;

• Энцефабол улучшает реологические свойства
крови, повышая пластичность эритроцитов;

• доказано влияние Энцефабола на разные медиа-
торные системы – ацетилхолинергическую, серо-
тонинергическую, дофоминергическую и ГАМКер-
гическую [13];

• в клинических исследованиях доказано улучшение
памяти, познавательных способностей и психиче-
ской активности при приеме Энцефабола;

• в связи с тем, что при приеме Энцефабола практи-
чески отсутствуют побочные явления, принимать
препарат можно неопределенно долго (в течение
многих месяцев);

• важной особенностью Энцефабола является его
антиастенический эффект.

На фоне ХСЗГМ у больных часто возникают пониже-
ние умственной работоспособности, ощущение общей
слабости, вялости, разбитости. Астенический синдром
является постоянным спутником ХСЗГМ и наблюдается
при всех формах и на разных стадиях развития [13];

Принимают Энцефабол по 0,3–0,6 г/сут (в 2–3 прие-
ма) в течение нескольких месяцев. Курсы повторяют.

Реабилитация
При реабилитации больных с ХСЗГМ используют

разные физические факторы [14]:
• умеренные физические нагрузки (общеукрепляю-

щая гимнастика, дозированная ходьба, плавание),
упражнения на тренировку равновесия;

• массаж шейно-воротниковой зоны;
• бальнеотерапия;
• игровое биоуправление для повышения концент-

рации внимания и для общего мышечного расслаб-
ления.
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Когнитивные нарушения привлекают к себе повы-
шенное внимание не только неврологов и пси-
хиатров, но и врачей широкой терапевтической

практики. Это связано с несколькими причинами. Во-
первых, в современный век высоких технологий и
тотальной компьютеризации к когнитивным функ-
циям предъявляются особые требования. Общество в
целом и каждый человек в отдельности заинтересова-
ны в продлении когнитивных возможностей. Во-вто-
рых, за последние десятилетия прояснились многие
патогенетические, биохимические аспекты когнитив-
ной дисфункции и появились препараты, корригирую-
щие эти нарушения. В-третьих, увеличение средней
продолжительности жизни в развитых странах приве-
ло к увеличению пожилой части населения, а возраст,
как известно, является самым сильным независимым
фактором риска когнитивных нарушений. Как видно
из табл. 1, в 2010 г. в Российской Федерации процент
пожилого населения составил 17,7%, а к 2030 г. почти
1/4 населения нашей страны составят люди старше 60
лет.

К когнитивным функциям относят не только память
и мышление, но и речь, внимание, гнозис (распознава-
ние различных сенсорных стимулов), праксис (спо-
собность приобретать, сохранять и удерживать раз-
личные двигательные навыки), интеллект.

Возрастные изменения
У большинства людей с возрастом когнитивные воз-

можности ослабевают. В этом случае мы говорим о воз-
растном когнитивном снижении. Для пожилых людей
характерно:

• снижение способности к концентрации внимания;
• снижение возможности длительно поддерживать

внимание на высоком уровне;
• уменьшение скорости реакции;
• возникновение трудностей при переходе с одного

этапа когнитивной деятельности на следующий
этап при работе с большим количеством источни-
ков информации;

• снижение объема оперативной памяти.
Вместе с тем, не затрагивается память на текущие и

отдаленные события, не изменяется словарный запас,
способность к обобщению и вынесению суждений, не
теряются приобретенные навыки [1–3]. Развитие
подобных нарушений связано с морфологическими и

нейромедиаторными изменениями, которые происхо-
дят в головном мозге с возрастом. К числу таких изме-
нений относят снижение числа нейронов прежде всего
лобной и височной области после 50 лет на 0,1–0,2%
каждый год, уменьшение числа рецепторов и количества
синапсов, снижение выработки нейромедиаторов –
дофамина, норадреналина, ацетилхолина (рис. 1). В
результате постепенно развиваются незначительные
атрофические изменения головного мозга, расши-
ряются субарахноидальные щели, увеличивается
объем желудочков мозга [4].

В целом эти изменения не приводят к изменениям
профессиональной деятельности, не нарушаются
социальная активность и повседневная жизнь, но при-
обретение новых навыков, знаний может быть затруд-
нено. Возрастные когнитивные нарушения возникают
не у всех пожилых людей и пример тому – выдающие-
ся ученые, писатели, политики, которые сохраняют
ясность мысли, логику мышления, остроту ума до само-
го преклонного возраста. Считают, что сохранению
когнитивных возможностей способствуют активная
умственная деятельность после 40 лет, умеренные
физические нагрузки, эмоционально насыщенная
жизнь, «средиземноморская» диета, отсутствие вред-
ных привычек [2]. Определенное значение имеют гене-
тические особенности индивидуума.

Умеренные когнитивные расстройства
Наложение на возрастные изменения сосудистого

или нейродегенеративного процесса приводит к разви-
тию умеренного когнитивного расстройства (УКР). УКР
встречается у 15–25% пожилых лиц. По данным Россий-
ского исследования распространенности когнитивных
нарушений «Прометей», которое проводилось в 33
городах Российской Федерации, умеренные когнитив-
ные нарушения были обнаружены у 52% пациентов
после 60 лет, пришедших на прием к неврологу [5].

Под УКР (mild cognitive impairment) понимают недо-
статочность одной или нескольких когнитивных
функций, выходящую за пределы возрастной нормы,
но не ограничивающую повседневную активность.
При УКР выявляют:

• снижение объема оперативной памяти (пациент не
запоминает то, что прочел, не запоминает имена
людей, с которыми знакомится);

• трудности поиска слова;

Когнитивные нарушения при хронической
недостаточности мозгового кровообращения
Е.А.Катунина 
Кафедра неврологии и нейрохирургии лечебного факультета РГМУ, Москва

Таблица 1. Российская Федерация. Демографический вариант профиля 2005–2030 гг.

Показатель 2005 г. 2010 г. 2015 г. 2020 г. 2025 г. 2030 г.

Население, тыс. 143 953 140 318 136 479 132 407 128 193 123 915

Население мужского пола, тыс. 66 814 64 688 62 474 60 276 58 116 56 012

Население женского пола, тыс. 77 139 75 630 74 005 72 131 70 077 67 903

Процент в возрасте 60 лет, % 17,1 17,7 19,5 21,9 23,8 24,6

Продолжительность жизни при рождении (мужчины), лет 58,9 59,0 59,2 60,8 62,6 64,0

Продолжительность жизни при рождении (женщины), лет 72,4 72,6 73,0 73,7 74,6 75,3

Продолжительность жизни при рождении (оба пола), лет 65,3 65,5 65,8 67,1 68,6 69,7
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Н а р у ш е н и я  м о з г о в о г о  к р о в о о б р а щ е н и я

• затруднения при счетных операциях;
• нарушение ориентировки в малознакомом про-

странстве.
Подобные нарушения становятся заметны для окру-

жающих, уменьшается количество социальных контак-
тов, профессиональная деятельность значительно
затруднена, выявляются нарушения при выполнении
когнитивных тестов.

Впервые критерии УКР были разработаны P.Peterson
и рассматривались как преддементная фаза болезни
Альцгеймера. Акцент в этих критериях делался на нару-
шения памяти. В дальнейшем понятие УКР было рас-
ширено и представляется в настоящее время как сту-
пень, предшествующая развитию сосудистой и нейро-
дегенеративной деменции [6]. Для диагностики УКР
важен факт прогрессирующего снижения когнитив-
ных функций за текущий год по сравнению с исход-
ным уровнем [3]. В большинстве случаев УКР трансфор-
мируется в деменцию. Скорость перехода УКР в демен-
цию при сосудистом процессе составляет 5–10% в год,
при болезни Альцгеймера – 10–15% в год. Вместе с тем,
возможно длительное стационарное течение процес-
са, например, после черепно-мозговой травмы, ней-
роинфекции и т.д. Возможен также некоторый регресс
симптоматики в том случае, когда декомпенсации ког-
нитивных функций способствовала соматическая
патология, стрессовая ситуация и т.д. [3, 6].

Причины и последствия
Наиболее частой причиной развития УКР является

сосудистая патология или нейродегенерация. Когни-
тивные нарушения являются практически облигатным
симптомом дисциркуляторной энцефалопатии (ДЭ).
Развитие симптомов ДЭ связывают с патологией сосу-
дов мелкого и среднего звена – микроангиопатией
[7–9]. Основной причиной микроангиопатии является
артериальная гипертензия (АГ), нередко в сочетании с
сахарным диабетом. Под действием факторов АГ разви-
вается гипертрофия мышечного слоя, сужается про-
свет сосуда, т.е. происходит ремоделирование сосуда,
что значительно снижает возможности гемодинамики.
АГ способствует развитию эндотелиальной дисфунк-
ции. Это приводит к нарушению ауторегуляции тонуса
мозговых сосудов. Как следствие этого, мелкие сосуды
теряют возможность расширяться, становится невоз-
можным перераспределение кровотока в пользу наи-
более активно работающих областей мозга. Кроме
того, нарушается способность поддержания посто-
янной перфузии мозговой ткани при колебаниях сред-

него системного артериального давления в пределах
от 60 до 150 мм рт. ст. [10, 11]. При этом внезапное паде-
ние системного артериального давления вследствие
неадекватной гипотензивной терапии, ортостатиче-
ской гипотензии на фоне вегетативной дисфункции,
нарушения сердечного ритма приводит к критическо-
му снижению кровотока и ишемизации мозговой
ткани. В веществе головного мозга формируются мик-
роинфаркты, очаги демиелинизации. АГ способствует
ускорению атеросклеротического процесса в крупных
артериях. Артерио-артериальные микроэмболы из изъ-
язвляющихся атеросклеротических бляшек могут заку-
поривать просвет более крупных сосудов, например,
пенентрирующих артерий. В результате формируются
более крупные ишемические очаги до 1,5 см в диаметре –
лакунарные инфаркты [3, 11, 12].

Излюбленным местом морфологических изменений 
в мозге при ДЭ является белое вещество околожелудоч-
кового пространства, область подкорковых ганглиев.
Это связано с особенностями кровообращения данной
области. Основная масса подкоркового вещества полу-
чает кровь из пенетрирующих артерий, а также хориои-
дальных и стриарных артерий (рис. 2). Эти сосуды отно-
сятся к сосудам терминального типа, т.е. практически не
имеют коллатералей. В результате на фоне ареактивно-
сти сосудов любое нарушение гемодинамики в этой зоне
приводит к ишемии мозгового вещества.

Между тем, область подкоркового вещества является
стратегически важной для когнитивных функций.
Здесь начинаются и проходят мезолимбический и
мезокортикальный пути, идущие от среднего мозга к
коре лобной доли. С дисфункцией мезокортикального
пути связывают нарушения внимания, скорости реак-
ций, памяти. С дисфункцией мезолимбической систе-
мы – аффективные нарушения в виде депрессии и тре-
воги, нарушения мотивации. Медиатором этих путей
является дофамин. В зоне подкорковых ядер находится
также голубое пятно, являющееся источником норад-
ренергической иннервации, а также базальное ядро
Мейнерта, от которого отходят холинергические пути.

Как было сказано, снижение активности нейроме-
диаторных систем наблюдается после 50 лет. Сосуди-
стые нарушения усугубляют имеющийся нейротранс-
миттерный дефицит, способствуют повреждению про-
водящих путей. В результате этого формируется син-
дром УКР. Когнитивные нарушения сопровождает
целый ряд других неврологических расстройств, свя-
занных с повреждением околожелудочкового вещества
и зоны подкорковых ядер, – вестибулоатаксический,

Рис. 1. Снижение количества D2-рецепторов стриатума 
с возрастом по данным ПЭТ (N.Volkow и соавт., 1998; 
L.Backman и соавт., 2000).
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Рис. 2. Особенности кровоснабжения подкорковых отделов
головного мозга.
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экстрапирамидный синдромы, эмоционально-аффек-
тивные расстройства, астения и т.д. Спектр когнитив-
ных нарушений связывают с дисфункцией лобной
доли на фоне нарушения подкорково-лобных связей.
Это проявляется замедленностью психических реак-
ций, снижением концентрации внимания, речевой
активности, нарушением планирования, ослаблением
памяти [13, 14].

Возможности терапии
Лечение когнитивных нарушений при хронических

нарушениях мозгового кровообращения должно быть
комплексным и включать коррекцию этиологических
факторов (АГ, гиперлипидемии, сахарного диабета,
сопутствующих соматических заболеваний), а также
назначение средств, улучшающих микроциркуляцию,
стимулирующих метаболические процессы в клетках
мозга, нейротрофические препараты. Вместе с тем,
решающее значение в коррекции когнитивных нару-
шений играет нейротрансмиттерная терапия, направ-
ленная на восстановление дофаминергических, норад-
ренергических и холинергических систем.

Поскольку проявления лобной дисфункции при
сосудистой патологии прежде всего связаны с дефици-
том дофаминергических влияний, применение препа-
ратов, усиливающих активность дофаминергических
путей, является патогенетически оправданным. К числу
таких средств относится Проноран (пирибедил).

Проноран
Проноран сочетает в себе свойства агониста D2/D3-

рецепторов к дофамину и блокатора пресинаптиче-
ских a2-адренорецепторов [15, 16]. В результате Проно-
ран усиливает дофаминергическую и норадренергиче-
скую передачу. Кроме того, было показано, что посред-
ством повышения активности норадренергической
системы Проноран стимулирует повышение выброса
ацетилхолина в лобной коре и гиппокампе. Многочис-
ленные клинические исследования доказали эффек-
тивность Пронорана при когнитивных нарушениях в
пожилом возрасте.

В 3-месячном плацебо-контролируемом исследова-
нии D.Nagaraja, S.Jayashree (2001 г.) с приемом Проно-
рана в дозе 50 мг/сут была показана убедительная
эффективность препарата по сравнению с плацебо
(рис. 3) [17].

Проноран к концу курса терапии вызывал улучшение
когнитивных функций у 63,3% больных с УКР, в группе
плацебо улучшение отмечалось в 26,7% случаев. В двой-
ном слепом исследовании W.Scholing и соавт. (1982 г.)
показано преимущество влияния Пронорана (50 мг/сут)
на когнитивные функции по сравнению с сосудистым
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Рис. 3. Улучшение когнитивных функций у пациентов с УКР
на фоне терапии Пронораном.

%
70

60

50

40

30

20
M2 M3

30%

56,7%

26,7%

63,3%

Проноран Плацебо

*p<0,01
Примечание. М2 – оценка через 2 мес лечения, М3 – через 3 мес; 
*различия статистически достоверны (р<0,05).
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препаратом винкамином (60 мг/сут). Через 
3 мес терапии Проноран оказывал более выраженное
влияние на концентрацию внимания, гибкость мышле-
ния, зрительную и слуховую память по сравнению 
с винкамином (рис. 4) [18].

Возможно, полученные результаты объясняются
снижением реактивности мелких сосудов головного
мозга и отсутствием значимого эффекта сосудистых
препаратов на перфузию мозга. По данным российско-
го многоцентрового исследования «Прометей»,
сравнивающего эффективность Пронорана в моноте-
рапии (50 мг/сут) и в комбинированной терапии (Про-
норан в сочетании с вазоактивными и ноотропными
препаратами), достоверных различий в плане влияния
на симптомы УКР получено не было (рис. 5) [5].

Важным преимуществом Пронорана является его
способность влиять на сопутствующие аффективные
нарушения у больных с ДЭ [19]. В исследовании Cor-
radino  и соавт. (1988 г.) было показано, что Проноран
наряду с улучшением когнитивных функций способ-
ствовал уменьшению симптомов депрессии, эмоцио-
нальной лабильности, повышал мотивацию [20]. По-
видимому, этот эффект связан со стимулирующим воз-
действием Пронорана на дофаминовые рецепторы
мезолимбического пути. По данным В.В.Захарова и
А.Б.Локшиной (2004 г.), у больных с ДЭ Проноран
параллельно с влиянием на когнитивные способности
уменьшал жалобы на головную боль, головокружение,
шум в ушах, утомляемость, что подтверждается целым
рядом зарубежных исследований [18, 21].

Таким образом, применение Пронорана при сосуди-
стом УКР является патогенетически оправданным и
позволяет воздействовать на различные аспекты хро-
нической сосудистой недостаточности.
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Рис. 4. Сравнение влияния Пронорана и винкамина на память,
внимание, гибкость мышления.

Улучшение, %
Проноран, %

(n=42)
Винкамин, %

(n=42)
p (между

группами)

Внимание

Тест с вычеркиванием +37 17 <0,05

Гибкость мышления

Тест Guilford +44 +14<0,001

Тест Amthauer +35 +14 <0,05

Память

Пересказ +49 +25 <0,001

Зрительная память +40 +16 <0,001

Запоминание чисел +14 +8 <0,01

Запоминание букв +21 +13 <0,001

Рис. 5. Результаты исследования «Прометей». 
Эффективность Пронорана в моно- и комбинированной
терапии с вазоактивными и ноотропными препаратами.
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Примечание. КШОПС – краткая шкала оценки психического статуса.
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Важнейшей задачей фармакотерапии большин-
ства острых и хронических заболеваний челове-
ка является быстрое и максимально полное купи-

рование боли. Боль – наиболее тягостное ощущение,
которое во многом определяет тяжесть страданий и
нарушение социальной адаптации пациента. Именно
поэтому с точки зрения больного скорость и стойкость
обезболивания относятся к основным критериям
оценки качества лечения.

Применение НПВП
Наиболее популярным классом лекарств, применяе-

мых в качестве анальгетиков, особенно в тех ситуа-
циях, когда патогенез боли определяется повреждени-
ем или воспалением ткани, являются нестероидные
противовоспалительные препараты (НПВП). Хорошо
доказанная эффективность, предсказуемость фармако-
логического действия, удобство применения и финан-
совая доступность НПВП по достоинству оценены
современной медициной [1, 2].

Во всех отраслях медицины, где противником врача
становится боль, НПВП используются чрезвычайно
широко. Без них не обходится купирование острой
боли в хирургической практике, травматологии, при
ЛОР-заболеваниях; они являются средством выбора
для купирования желчной и почечной колики, голов-
ной и зубной боли, облегчения дисменореи. Уникаль-
ное сочетание обезболивающего, противовоспали-
тельного и жаропонижающего действия, свойственное
НПВП, особенно ценно для терапии ревматических
заболеваний, таких как ревматоидный артрит (РА),
анкилозирующий спондилоартрит, остеоартроз (ОА) и
дорсопатии, которые являются основной причиной
развития хронической боли в современном мире. По
мнению главного ревматолога России, академика
Е.Л.Насонова, ценность НПВП в первую очередь заклю-
чается в том, что они способны «перекрывать» почти
весь спектр основных симптомов ревматологической
патологии [1, 2].

В руках опытного специалиста НПВП являются
надежным и удобным инструментом, позволяющим
быстро добиться облегчения страданий и улучшения
качества жизни больного. Но, как любой инструмент,
они действенны и безопасны лишь при правильном
применении. Напротив, неумелое использование
НПВП, без учета их фармакологических свойств и
индивидуальных особенностей пациента, нередко
оборачивается не только разочарованием в их эффек-
тивности, но и развитием опасных, угрожающих
жизни осложнений.

Ограничение применения
Долгое время главной проблемой, ограничивающей

использование НПВП, считался риск поражения желу-
дочно-кишечного тракта (ЖКТ). Наиболее характер-
ным проявлением системного негативного действия
этих препаратов на органы пищеварительной системы
является НПВП-гастропатия – патология, характери-
зующаяся появлением эрозий, язв и «гастроинтести-

нальных катастроф» – кровотечения и перфорации.
Опасность появления данных осложнений у лиц, регу-
лярно принимающих НПВП, возрастает по сравнению
с популяцией более чем в 4 раза и составляет пример-
но 0,5–1 эпизод на 100 пациентов в год. Пациенты,
регулярно принимающие НПВП, погибают от подоб-
ных осложнений в 2–3 раза чаще в сравнении с людь-
ми, не принимающими каких-либо НПВП [2–6].

Гастропатии
Причина развития этого осложнения давно и хоро-

шо известна. Согласно общепризнанной концепции
основной фармакологической «мишенью» всех НПВП
является фермент циклооксигеназа (ЦОГ)-2, активно
синтезируемый клетками воспалительного ответа в
области тканевого повреждения и отвечающий за
образование простагландинов (ПГ) – важнейших
медиаторов боли и воспаления. Однако «традицион-
ные» (неселективные) НПВП, помимо ЦОГ-2, блоки-
руют также очень похожий на него по химическому
строению фермент ЦОГ-1. Тот является конституцио-
нальным (т.е. постоянно присутствует в клетках мно-
гих органов и тканей) и выполняет ряд важных физио-
логических функций. Как и его «собрат», ЦОГ-1 синте-
зирует ПГ; однако поскольку эти соединения образуют-
ся в нормальных, неповрежденных тканях, то рабо-
тают они совсем иным образом, чем в области повреж-
дения и воспаления. Здесь они выступают в роли свое-
образных «тканевых гормонов»: в слизистой оболочке
ПГ стимулируют репаративный потенциал и повы-
шают устойчивость клеток к эндогенным и экзоген-
ным повреждающим факторам. «Традиционные»
НПВП, подавляя ЦОГ-1, создают тем самым возмож-
ность для развития патологии слизистой ЖКТ. Причем
в проксимальных отделах пищеварительной трубки
(пищевод, желудок, начальный отдел двенадцатиперст-
ной кишки) «фактором агрессии» является желудоч-
ный сок, а в ее дистальной части (тонкая и толстая
кишка) – бактерии или их компоненты, содержащиеся
в химусе [1, 2].

Еще в 1990-х годах были разработаны ясные и четкие
методы профилактики НПВП-гастропатии. Это учет
факторов риска перед назначением НПВП (главные из
них – язвенный анамнез и сопутствующий прием
лекарств, влияющих на свертывающую систему крови)
и использование гастропротективных препаратов
(ингибиторов протонной помпы – ИПП) больными, у
которых риск ЖКТ-осложнений представляется доста-
точно высоким [2–6].

Плюсы и минусы ЦОГ-2
Однако существовал и иной путь решения проблемы –

создание нового класса «улучшенных» НПВП, селек-
тивно подавляющих активность «плохого» фермента
ЦОГ-2 и не влияющих в значительной степени на
«хорошую» ЦОГ-1. Эти препараты – селективные инги-
биторы ЦОГ-2 (селективные НПВП – сНПВП), как
представлялось, должны были обладать достоинствами
«традиционных» (неселективных) НПВП, но при этом

«Традиционные» нестероидные 
противовоспалительные препараты: 
возрождение
А.Е.Каратеев 
НИИ ревматологии РАМН, Москва
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не иметь их главного недостатка – существенного
повышения риска развития ЖКТ-осложнений. Эта идея
была реализована, и с конца 1990-х годов в клиниче-
скую практику вошли с-НПВП. Поначалу эти препара-
ты оказались весьма перспективными: действительно,
сегодня едва ли кто-то будет всерьез оспаривать тот
факт, что «коксибы» (наиболее селективные НПВП)
существенно реже вызывают развитие серьезных ЖКТ-
осложнений, чем «традиционные», неселективные пре-
параты (н-НПВП). И совершенно очевидно, что с-НПВП
довольно быстро стали практически столь же популяр-
ными, как и «старые добрые» н-НПВП.

К сожалению, триумф «коксибов» продолжался
недолго. Ведь именно «благодаря» этим препаратам мы
узнали о наличии у НПВП класс-специфического нега-
тивного влияния на сердечно-сосудистую систему и
прежде всего о повышении риска кардиоваскулярных
катастроф (инфаркта, ишемического инсульта и вне-
запной коронарной смерти), связанного с их прокоа-
гулянтным действием.

Эта проблема определяется, как мы сегодня понима-
ем, именно главным достоинством с-НПВП – их селек-
тивностью в отношении ЦОГ-2. В нормальных усло-
виях коагуляционное равновесие в кровеносных сосу-
дах определяется балансом концентраций двух важней-
ших факторов – тромбоксана А2, синтезируемого тром-
боцитами и заставляющего их слипаться (ЦОГ-1-зави-
симый процесс), и его физиологического антагониста
простациклина, который образуется эндотелиальной
выстилкой (ЦОГ-2-зависимый процесс). С-НПВП
подавляют синтез простациклина, практически не
влияя на синтез тромбоксана – по сути, оказывая дей-
ствие, противоположное эффекту низких доз ацетилса-
лициловой кислоты (АСК), используемых для профи-
лактики тромбозов. Возникающее нарушение баланса
при неблагоприятных условиях потенциально может
усиливать активацию, агрегацию и адгезию тромбоци-
тов, повышая тем самым риск образования тромба [7, 8].

Это действительно серьезная проблема, поскольку
частота кардиоваскулярных осложнений не только не
уступает, но даже превышает по частоте аналогичные
показатели для НПВП-гастропатии [9, 10]. В качестве
примера можно привести данные наиболее крупного на
сегодняшний день проспективного исследования без-
опасности НПВП – программы MEDAL. В ходе этой рабо-
ты более 34 тыс. больных ОА или РА в течение 1,5 года
принимали высокоселективный с-НПВП эторикоксиб в
дозе 60 и 90 мг или диклофенак 150 мг/сут. Общая часто-
та опасных ЖКТ-осложнений составила 1% на фоне
приема эторикоксиба и 1,4% в контрольной группе, при-
чем опасные осложнения (кровотечения и перфорации)
возникали с одинаковой частотой – по 0,45% в каждой
группе. При этом серьезные кардиоваскулярные ослож-
нения возникли у 1,9 и 1,9%, цереброваскулярные нару-
шения – у 0,53 и 0,48% больных соответственно [11].

«Кризис коксибов», вызванный изъятием рофекокси-
ба, и широко обсуждаемый в последние годы вопрос о
кардиоваскулярной безопасности НПВП привели к
явному охлаждению мирового медицинского сообще-
ства к селективным ингибиторам ЦОГ-2.

Возвращение «традиционных» 
противовоспалительных препаратов

Несомненно, что сегодня мы наблюдаем настоящее
возрождение «традиционных» НПВП. Логика практи-
кующих врачей очевидна: лучше иметь дело с надеж-
ными лекарствами, которые хорошо зарекомендовали
себя в клинической работе на протяжении десятиле-
тий, чем использовать новые препараты, с которыми
связана опасность развития сердечно-сосудистых
осложнений. Ведь больных, имеющих кардиоваскуляр-
ные факторы риска, не меньше, чем лиц с факторами
риска патологии ЖКТ [12, 13].

Этот факт подтверждает масштабное исследование
испанских ученых – LOGICA, целью которого была
оценка «бремени» факторов риска у больных, нуждаю-
щихся в длительном приеме НПВП. Исследуемую груп-
пу составили 3293 пациента с ОА, опрошенных за 1 нед
(2–8 октября 2006 г.) 374 ревматологами в разных
регионах Испании. Таким путем авторы получили чет-
кий одномоментный «срез» популяции, что существен-
но повысило значимость их результатов. Оказалось,
что умеренный или высокий кардиоваскулярный риск,
который оценивался при помощи индекса SCOR (>5%),
отмечался соответственно 28,5 и 16,8% больных, а у
27,4% ранее уже возникала патология сердечно-сосу-
дистой системы. Таким образом, суммарное число
больных с кардиоваскулярным риском, требующим
контроля, составило 71,8%. В то же время умеренный
или высокий риск осложнений со стороны ЖКТ был
выявлен у 86,6% больных, т.е. не намного чаще [14].

Конечно, «традиционные» НПВП далеко не идеаль-
ны, они в существенно большей степени, чем с-НПВП,
оказывают негативное влияние на ЖКТ. Но при этом
профилактика НПВП-гастропатии представляется
достаточно простой: при необходимости можно
использовать ИПП, которые эффективно снижают
опасность развития патологии верхних отделов ЖКТ.

Изменение общего настроения врачей можно про-
следить по данным приведенного исследования
немецких ученых – S.Ziegler и соавт., наблюдавших
течение и исходы РА более чем у 38 тыс. пациентов. Так,
если в 1997 г. никто из больных еще не получал 
с-НПВП, то к 2000 г. число лиц, получавших эти
лекарства, составляло уже 10,7%. «Пик» использования
с-НПВП был достигнут в 2003–2004 гг., когда число
пациентов, получавших с-НПВП и н-НПВП, фактиче-
ски сравнялось. Но с 2005 г. ситуация резко поменялась:
после «кризиса коксибов» использование с-НПВП
упало до 6,7%, в то время как н-НПВП получали 39,7%
больных РА. В последующие 2 года, в 2006 и 2007 гг., 
с-НПВП применяли лишь 6,8 и 8,3% пациентов [15].

Становится очевидным, что в XXI в. «традиционные»
НПВП будут использоваться не меньше, чем раньше.
Однако рациональный выбор препаратов этой группы
достаточно сложен, поскольку многие из них уже не
соответствуют современным – весьма жестким – стан-
дартам безопасности лекарственной терапии. 

«Золотой стандарт» 
анальгетической терапии
Диклофенак

Долгое время самым удачным препаратом среди 
н-НПВП по соотношению эффективность/безопас-
ность считался диклофенак, который по праву называ-
ли «золотым стандартом» анальгетической терапии. До
настоящего времени во всем мире он остается одним
из наиболее востребованных препаратов этой группы
[16]. Однако сегодня едва ли можно говорить о дикло-
фенаке как об идеальном лекарстве.

В нашей стране репутация диклофенака испорти-
лась после появления на фармакологическом рынке
огромного количества генериков этого препарата.
Эффективность и безопасность подавляющего боль-
шинства этих «диклофенаков» не была проверена в
ходе хорошо организованных и длительных рандоми-
зированных контролируемых исследований (РКИ)
[16]. Правда, генерики дешевы и доступны социально
незащищенным слоям населения нашей страны, и
вероятно именно это сделало диклофенак самым
популярным НПВП в России. По данным опроса 3 тыс.
больных, регулярно получающих НПВП, в шести
регионах России и Москве этот препарат использова-
ли 72% респондентов [17]. Однако низкая стоимость,
пожалуй, является единственным достоинством деше-
вых генериков.
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Именно с генерическим диклофенаком в последнее
время связано наибольшее абсолютное число опасных
лекарственных осложнений, наблюдаемых в нашей
стране. По нашим данным, среди 3088 ревматологиче-
ских больных, регулярно принимавших диклофенак,
язвы и эрозии ЖКТ были выявлены у 540 (17,5%). Инте-
ресно, что частота ЖКТ-осложнений на фоне приема
диклофенака не отличалась от частоты подобных
осложнений, возникших при использовании обще-
признанно более токсичных препаратов – индомета-
цина (17,7%) и пироксикама (19,1%) [6].

Необходимо учитывать мнение самих пациентов о
безопасности лекарства, а это мнение прежде всего
основывается на его субъективной переносимости. 
В реальной жизни опасность развития бессимптомных
язв и относительно редких угрожающих жизни ослож-
нений – кровотечений и перфорации, вызывает мень-
шее беспокойство, чем появление выраженной дис-
пепсии. Ведь гастралгии, тяжесть и тошнота возникают
как минимум у каждого 5-го больного, получающего
НПВП (по нашим данным, более 30%), причем больные
четко определяют взаимосвязь между развитием этих
симптомов и приемом лекарств [17–20].

Важно отметить, что развитие диспепсии, в отличие
от НПВП-гастропатии, в большей степени определяется
контактным действием НПВП, следовательно, зависит
от фармакологических свойств конкретного препара-
та. Зачастую препараты различных коммерческих
фирм, содержащие одно и то же действующее вещество,
обладают различной переносимостью, и это прямо
относится к дешевым генерикам диклофенака [20].

Из-за широкого применения генериков, суще-
ственно потеснивших на фармакологическом рынке
более качественный, но существенно более дорогой
вольтарен, у многих российских врачей и пациентов
создалось определенно негативное мнение о дикло-
фенаке как о препарате с умеренной эффектив-
ностью, но с высоким риском нежелательных эффек-
тов. Необходимо заметить, что хотя ведущие россий-
ские эксперты неоднократно высказывались о суще-
ственных различиях в эффективности и безопасно-
сти между оригинальным диклофенаком и его деше-
выми копиями, до настоящего времени не проведено
серьезных клинических исследований, чтобы дока-
зать этот факт.

Другим аспектом проблемы безопасности диклофе-
нака является повышение риска кардиоваскулярных
катастроф. Этот вопрос активно обсуждается в послед-
ние годы в свете печально знаменитого «кризиса кокси-
бов» и повышенного внимания к возможности класс-
специфического негативного влияния НПВП на
состояние сердечно-сосудистой системы. Так, соглас-
но данным, полученным P.McGettigan и D.Henry в ходе
метаанализа наиболее крупных наблюдательных и
когортных исследований НПВП, применение дикло-
фенака ассоциируется с наибольшим риском развития
инфаркта миокарда (ИМ) по сравнению с другими
популярными н-НПВП. Для диклофенака относитель-
ный риск (ОР) этого тяжелого осложнения составил
1,4, в то время как для напроксена – 0,97, для пирокси-
кама – 1,06, для ибупрофена 1,07 и для индометацина –
1,3 [21].

Мнение о серьезном риске кардиоваскулярных
осложнений при использовании диклофенака под-
твердили данные масштабного популяционного иссле-
дования, проведенного E.Fosbøl и соавт. Они исследо-
вали когорту 1 028 427 условно «здоровых» жителей
Дании, которые за 5 лет до включения в анализ не гос-
питализировались по поводу какого-либо заболевания.
Почти 1/2 из них за период с 1997 по 2005 г. хотя бы 
1 раз назначались НПВП: 301 001 из них получал ибу-
профен, 172 362 – диклофенак, 40 904 – напроксен, 
16 079 – рофекоксиб и 15 599 – целекоксиб. Среди

этих пациентов от патологии сердечно-сосудистой
системы скончались 2204 человека. Сопоставив часто-
ту кардиоваскулярных осложнений между лицами,
получавшими и не получавшими НПВП, авторы опре-
делили ОР развития данной патологии для различных
представителей этой лекарственной группы. Так, риск
гибели от кардиоваскулярных причин не был повышен
для напроксена, ибупрофена и целекоксиба – 0,84
(0,50–1,42), 1,08 (0,90–1,29) и 0,92 (0,56–1,51) соответ-
ственно, но был значимо выше для рофекоксиба – 1,66
(1,06–2,59) и особенно диклофенака – 1,91 (1,62–2,42).
Весьма интересными оказались результаты анализа
риска развития отдельных осложнений – кардио- и
цереброваскулярных. Так, риск коронарной смерти и

Рис. 1. Относительный риск развития серьезных ЖКТ-
осложнений при использовании различных НПВП, по данным 
популяционного исследования (9191 случай кровотечений, 
развития язв и перфорации, контроль – 41 780, Финляндия) [43].

Эторикоксиб                                                                      4,4

Целекоксиб 2,1

Нимесулид 4,0

Мелоксикам 3,4

Индометацин 3,8

Диклофенак                                                                    4,2

Кетопрофен                                                            3,7

Напроксен                                                        3,2

Ибупрофен                                   1,9
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Рис. 2. Клинические достоинства кетопрофена

• Универсальный анальгетик – фармакологические свойства
современных лекарственных форм кетопрофена позволяют
использовать его как для ургентного обезболивания, так и для
длительной терапии хронических болевых синдромов

• Эффективность кетопрофена доказана при лечении боли после
хирургических операций, стоматологических манипуляций,
головной боли, при купировании острого приступа подагры и т.д.

• Эффективность кетопрофена доказана при лечении хронических
ревматологических заболеваний – ОА, РА, болезни Бехтерева

• По данным масштабного эпидемиологического исследования,
проведенного в Финляндии, риск развития серьезных 
ЖКТ-осложнений при использовании кетопрофена не превышает
аналогичный показатель для диклофенака, мелоксикама 
и нимесулида

• По данным ряда масштабных эпидемиологических работ,
кетопрофен в минимальной степени влияет на вероятность
развития кардиоваскулярных катастроф

Рис. 3. Относительный риск развития ИМ при использовании
различных НПВП, по данным популяционного исследования 
(15 343 эпизодов ИМ, 61 372 – контроль, США) [48].
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нефатального ИМ был повышен для ибупрофена, дик-
лофенака и обоих «коксибов» – 1,52, 1,82, 1,72, 1,93
соответственно. Лишь напроксен не ассоциировался с
повышением этого риска – 0,98. Зато прием напроксе-
на отчетливо повышал риск развития фатального и
нефатального инсульта – 1,91, даже больше, чем дикло-
фенак, – 1,71; ибупрофен, рофекоксиб и целекоксиб
выглядели существенно более безопасными – ОР 1,29,
1,14 и 1,2 соответственно [22].

Таким образом, согласно полученным данным (а
масштаб и качество проведения исследования делают
их весьма весомыми) наиболее популярный в мире
представитель НПВП – диклофенак, оказывается дале-
ко небезопасным в отношении риска гибели от кар-
диоваскулярных катастроф. Опасность развития этих
осложнений при использовании диклофенака может
быть выше даже в сравнении с рофекоксибом – препа-
ратом, использование которого было прекращено
именно из-за сердечно-сосудистых осложнений.

Определенную тревогу при использовании диклофе-
нака вызывает возможность развития редкого, но
потенциально угрожающего жизни осложнения –
лекарственного гепатита и острой печеночной недо-
статочности [23]. Еще в 1995 г. медицинским контроли-
рующим органом США (FDA) были представлены дан-
ные анализа 180 случаев серьезных осложнений со сто-
роны печени при использовании этого препарата, в
том числе приведшие к летальному исходу. При этом в
США диклофенак не являлся столь широко используе-
мым НПВП (уступая АСК, ибупрофену и напроксену). 
К моменту проведения анализа диклофенак применялся
в США лишь 7 лет, поскольку был допущен FDA на фар-
макологический рынок этой страны только в 1988 г. [24].

Имеется очень немного серьезных эпидемиологиче-
ских работ, в которых изучалась сравнительная гепато-
токсичность НПВП. Наиболее значимой среди них
является масштабное популяционное исследование,
проведенное итальянскими учеными G.Traversa и
соавт. В ходе исследования анализировалась частота
гепатотоксических реакций у 397 537 больных за
период с 1997 по 2001 г. Суммарная частота данных
осложнений на фоне приема НПВП составила 29,8 на
100 тыс. пациенто-лет. Соответственно, показатель ОР
тяжелых гепатотоксических реакций для НПВП сум-
марно оказался равным 1,4. При этом частота осложне-
ний со стороны печени при использовании диклофе-
нака составила 39,2 эпизода на 100 тыс. человеко-лет,
т.е. существенно выше, чем в целом по группе. Этот
показатель оказался даже несколько выше, чем при
использовании нимесулида (35,3 на 100 тыс. человеко-
лет) – препарата, который многие эксперты считают
одним из наиболее гепатотоксичных НПВП [25].

Достаточно высокий риск гепатотоксических реак-
ций при использовании диклофенака (в сравнении с
другими НПВП) показала работа D.Sanchez-Matienzo и
соавт. Авторы проанализировали число спонтанных
сообщений о побочных эффектах различных НПВП,
полученных FDA и Всемирной организацией здраво-
охранения (ВОЗ) на 1–3-й квартал 2003 г. (соответ-
ственно 158 539 и 185 253). Из всех сообщений они
выделили те, в которых говорилось о каком-либо
значимом поражении печени, уделяя особое внимание
эпизодам острой печеночной недостаточности. Затем
авторы рассчитали пропорцию – отношение гепато-
токсических осложнений ко всем остальным. Суммар-
но их было немного – 3 и 2,7% (по данным FDA и ВОЗ
соответственно). Однако диклофенак имел значитель-
но худшую пропорцию – 8,1 и 4,7%, т.е. число спонтан-
ных сообщений о поражении печени при использова-
нии этого препарата было выше среди всех возможных
осложнений в сравнении с другими НПВП. Эти данные
имеют серьезный вес, поскольку основаны на очень
большом материале. Так, суммарное число полученных

ВОЗ сообщений о побочных эффектах, связанных с
диклофенаком, составило 21 082. Среди них сообще-
ний о каком-либо осложнении со стороны печени ока-
залось 990, в число которых входил 21 эпизод развития
острой печеночной недостаточности [26].

Суммируя сказанное, мы можем заключить, что на
сегодняшний день диклофенак уже не соответствует
современным представлениям о безопасной анальге-
тической терапии и не может рассматриваться в каче-
стве наилучшего выбора среди «традиционных» НПВП.

В этой ситуации в качестве весьма удачной альтерна-
тивы диклофенака может рассматриваться кетопрофен –
«традиционный» НПВП с достаточно сбалансирован-
ным сочетанием терапевтического действия и относи-
тельной безопасности, который широко используется в
мировой клинической практике с 1971 г.

Кетопрофен
За минувшие 40 лет кетопрофен зарекомендовал

себя как надежное и действенное средство для лечения
острой и хронической боли при различной патологии
[27, 28]. Несмотря на столь солидный возраст, этот пре-
парат не только не утратил своего значения, но и до
настоящего времени остается областью научного
интереса ученых в разных уголках земли. Только за
истекший 2010 г. были опубликованы результаты
нескольких крупных исследований кетопрофена. Так,
итальянские исследователи провели успешное испыта-
ние этого препарата для купирования онкологической
боли, финские педиатры изучали возможность его
использования как жаропонижающего средства у
маленьких детей, а японские ревматологи провели
одно из самых крупных (n=638) исследований эффек-
тивности локальной формы НПВП – геля кетопрофе-
на, у больных РА [29–31].

Помимо научного поиска повышение интереса
медицинского сообщества к этому препарату можно
проследить и в совершенно иной, сугубо практической
плоскости. Продажи кетопрофена в Европе за послед-
нее время существенно выросли, о чем можно судить
по данным исследования, проведенного итальянскими
учеными M.Venegoni и соавт. Они показали, что на
фоне общего небольшого, но явного снижения продаж
основных «рецептурных» НПВП в Италии за период с
2006 по 2009 г. популярность кетопрофена выросла
почти в 2 раза (на 93%). Так, если в 2006 г. кетопрофен
приобрели 263 897 жителей этой страны, то в 2009 г. –
уже 508 699 [32].

Теперь следует обсудить, какие достоинства имеет
кетопрофен и что определяет его сегодняшнюю
популярность.

Метаболизм
Кетопрофен относится к числу НПВП с коротким

периодом «полужизни» – он быстро метаболизируется
и покидает организм человека. Это важный момент,
поскольку накопление токсичных метаболитов и куму-
ляция, свойственная препаратам с более длительной
элиминацией, является одним из факторов, повышаю-
щих токсичность. С другой стороны, короткий период
сохранения максимальной концентрации препарата в
крови означает непродолжительное действие лекарст-
ва. Это минус, если требуется длительная анальгетиче-
ская терапия, поскольку в этом случае для сохранения
стойкого клинического эффекта требуется многократ-
ный прием препарата в течение суток.

Однако проблема нашла свое решение – еще в 1980-х
годах была создана лекарственная форма с модифици-
рованным высвобождением действующего вещества.
Представителем такого «улучшенного» кетопрофена
на российском фармакологическом рынке является
препарат фирмы «Сандоз» Кетонал-ДУО 150 мг. Капсу-
ла этого лекарства содержит два вида гранул. Первые из
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них растворяются и всасываются очень быстро, обес-
печивая пиковую концентрацию (а значит, максималь-
ный обезболивающий эффект) действующего веще-
ства уже через 1–1,5 ч после перорального приема. Вто-
рой тип гранул растворяется и всасывается постепен-
но, обеспечивая сохранение терапевтической кон-
центрации кетопрофена в плазме крови в течение
суток. Такая терапевтическая система позволяет, с
одной стороны, добиться высокого быстродействия
препарата, а с другой – обеспечивает максимально
удобную схему применения (1 капсула в сутки) [33].

Клинический опыт применения кетопрофена огро-
мен: он включает все возможные заболевания и патоло-
гические состояния, при которых могут быть примене-
ны НПВП. Причем кетопрофен представлен в виде пол-
ного спектра лекарственных форм: в виде раствора для
внутривенного и внутримышечного введения, простых
форм (капсул 50 мг и таблеток, покрытых пленочной
оболочкой, 100 мг), таблеток 100 мг пролонгированно-
го действия, капсул Кетонал ДУО 150 мг с модифициро-
ванным высвобождением и форм для местного приме-
нения (5% крем и 2,5% гель), ректальных свечей. Это
существенно облегчает выбор метода лечения при раз-
личных клинических ситуациях [27, 28].

Анальгетический эффект
Фармакологические свойства кетопрофена делают

его весьма удобным средством для ургентной аналге-
зии. В 2009 г. были опубликованы данные метаанализа
Cochrane, оценивающего эффективность однократно-
го применения кетопрофена в дозе 25–100 мг при ост-
рой послеоперационной боли. Материалом для этой
работы послужили данные 14 РКИ (968 больных, полу-
чавших кетопрофен, 520 – плацебо), а основным кри-
терием оценки лечебного действия было снижение
боли как минимум на 50% на срок от 4 до 6 ч. Исследо-
ватели использовали в своей работе индекс NNT (num-
ber need to treat), показывающий число пациентов,
которых необходимо пролечить для достижения
значимого отличия от плацебо. Этот индекс составил
2,4–3,3, что в целом показывает достаточно высокую
эффективность препарата и подтверждает целесооб-
разность его применения в качестве анальгетика [34].

В качестве примера успешного применения кетопро-
фена в хирургической практике можно привести работу
S.Karvonen и соавт. В этом исследовании кетопрофен в
дозе 300 мг/сут был использован у 60 больных, перенес-
ших «большие» ортопедические операции (такие как
эндопротезирование крупного сустава). Контроль
составили пациенты, получавшие плацебо или параце-
тамол в дозе 4 г/сут. Главным критерием эффективности,
помимо прямого обезболивающего действия, являлась
оценка «опиод-сберегающего» действия, которое опре-
делялось путем сравнения необходимой для достижения
стойкой аналгезии дозы фентанила. Оказалось, что лишь
кетопрофен значимо снижал потребность в использова-
нии наркотика: средняя доза последнего в группе НПВП
была ниже на 22% по сравнению с плацебо и на 28%
меньше в сравнении с парацетамолом [35].

Классическая «модель» оценки обезболивающего
потенциала НПВП – купирование боли после стомато-
логических манипуляций. В работе N.Olson J. и соавт.
239 больных после удаления 3-го моляра в качестве
анальгетика получили небольшую дозу кетопрофена –
25 мг, ибупрофен 400 мг или парацетамол 1000 мг; «пас-
сивным» контролем являлось плацебо. Основным крите-
рием эффективности являлось число пациентов, у кото-
рых боль спустя 6 ч после экстракции зуба полностью
отсутствовала. Этот эффект был достигнут практически
у всех больных, получивших кетопрофен, – 99%; у 96%
получивших ибупрофен и 88% – парацетамол (разница
недостоверна). Все группы, в которых назначалась
активная терапия, превосходили по облегчению боли
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плацебо, на фоне приема которого боль купировалась
лишь у 1/3 (33,6%) пациентов. Как видно, даже мини-
мальные дозы кетопрофена обеспечивают столь же
выраженное (и даже несколько большее) обезболи-
вающее действие, как стандартные дозы ибупрофена и
парацетамола [36].

Кетопрофен является эффективным средством для
купирования острого мигренозного приступа. Так, по
данным M.Dib и соавт., в этой ситуации он не уступал
золмитриптану – представителю группы триптанов,
считающихся на сегодняшний день важнейшим патоге-
нетическим средством для лечения мигрени. В этой
работе 235 больных, испытывавших сильнейшую голов-
ную боль, получили однократно кетопрофен в дозе 75 и
150 мг или золмитриптан. Терапия показала сходные
результаты: через 2 ч боль была купирована у 62,6, 61,6 и
66,8% больных. Данный результат представляется весьма
интересным, поскольку стоимость золмитриптана в
несколько раз выше стоимости кетопрофена [37].

Противовоспалительное действие
Помимо анальгетического эффекта кетопрофен

обладает выраженным противовоспалительным дей-
ствием. Это принципиальный момент, поскольку во
многих клинических ситуациях ноцицептивная боль
возникает на фоне локального воспаления. В этом
плане очень интересным представляется опыт приме-
нения кетопрофена при остром подагрическом артри-
те, когда сильнейшие болевые ощущения возникают
вследствие острой воспалительной реакции. Примене-
ние НПВП в этой ситуации патогенетически оправдан-
но из-за наличия у них именно противовоспалитель-
ного, а не анальгетического действия.

Оказалось, что кетопрофен не уступает индометаци-
ну – «золотому стандарту» в лечении острого приступа
подагры. В исследовании R.Altman и соавт., 59 больных
с острым подагрическим артритом в течение 7 дней
принимали кетопрофен 100 мг 3 раза в день или индо-
метацин 50 мг 3 раза в день. При использовании кето-
профена значимое облегчение боли в 1-й же день лече-
ния отметили 92% больных. В контрольной группе их
было ровно столько же – 91%. Через неделю лечения
приступ был полностью купирован у 24 и 22% пациен-
тов. Как видно, кетопрофен не уступал индометацину
по эффективности. Но при этом он отчетливо превос-
ходил его по безопасности: на фоне приема индомета-
цина какие-либо побочные эффекты были отмечены у
20% больных, а в группе кетопрофена – у 11% [38].

Однако не следует думать, что кетопрофен может
использоваться лишь для ургентного обезболивания.
Этот препарат широко и успешно применяется и в
качестве патогенетического средства для лечения
больных с хроническими болевыми синдромами, и
здесь основная точка приложения этого препарата –
ревматические заболевания.

Основным доказательством терапевтических
достоинств кетопрофена является европейское про-
спективное открытое исследование, охватившее около
20 тыс. больных с различной мышечно-суставной
патологией, в основном ОА. Через 1 мес терапии более
70% пациентов, получавших кетопрофен 200 мг/сут,
оценили эффект лечения как хороший или превосход-
ный, при этом ЖКТ-осложнения суммарно возникли у
13,5%, а язвы и кровотечения – всего у 0,03% [39].

Имеются данные, подтверждающие возможность
успешного длительного применения кетопрофена. Так,
в работе M.Schattenkirchner и соавт. 823 больных ОА и
РА получали этот препарат в течение года. На фоне
лечения серьезные осложнения со стороны ЖКТ воз-
никли лишь у 1,7%, а со стороны сердечно-сосудистой
системы – у 3,2%, что относительно немного, учитывая
преимущественно пожилой возраст пациентов и тяже-
лый коморбидный фон [40].

Важным доказательством хорошего противовоспа-
лительного действия кетопрофена при длительном
использовании стало исследование его эффективно-
сти при анкилозирующем спондилоартрите. Эта
нозологическая форма характеризуется весьма
интенсивными болями в позвоночнике воспалитель-
ного характера, и НПВП здесь играют роль основно-
го терапевтического агента, позволяющего контро-
лировать клинические проявления болезни. В иссле-
довании M.Dougados и соавт. кетопрофен являлся
препаратом сравнения для с-НПВП целекоксиба: в
течение 6 нед 246 пациентов с болезнью Бехтерева
получали, соответственно, целекоксиб 200 мг, кето-
профен 200 мг или плацебо. Согласно полученным
данным четкой разницы в обезболивающем дей-
ствии обоих НПВП не было, и оба препарата суще-
ственно превосходили плацебо. Наибольший инте-
рес здесь представляет влияние активной терапии на
такие симптомы, как ночная боль и утренняя скован-
ность, поскольку они в большей степени отражают
противовоспалительный эффект. Действие кетопро-
фена и целекоксиба практически не различалось:
уменьшение ночных болей составило в среднем 21 и
27 мм по визуальной аналоговой шкале (в группе пла-
цебо увеличилось на 13 мм), утренняя скованность
уменьшилась на 16 и 17 мин (в группе плацебо не
изменилась). Таким образом, кетопрофен оказывает
четкое противовоспалительное действие при болез-
ни Бехтерева. Самое интересное, что число осложне-
ний со стороны ЖКТ на фоне приема высокоселек-
тивного ингибитора ЦОГ-2 целекоксиба и кетопро-
фена не различалось – они были отмечены у 13 и 14%
больных (8% на плацебо) [41].

Клинические исследования осложнений 
применения

Важно отметить, что при использовании кетопрофе-
на, типичного представителя н-НПВП, сохраняется
определенная вероятность развития класс-специфиче-
ских ЖКТ-осложнений. Так, ряд популяционных иссле-
дований показал значимое повышение риска опасной
гастроинтестинальной патологии – прежде всего кро-
вотечений, на фоне приема этого препарата [42]. Нам
следует помнить, что НПВП являются серьезными
лекарствами, использование которых требует внима-
ния и контроля; решение о назначении кетопрофена,
как и любых препаратов этой группы, можно принять
только после учета известных факторов риска и оцен-
ки необходимости параллельного назначения гастро-
протективной терапии.

С другой стороны, одно из наиболее крупных евро-
пейских популяционных исследований, проведенных
в последние годы, показало относительно низкий риск
развития серьезных ЖКТ-осложнений при использо-
вании кетопрофена. Эта работа A.Helin-Salmivaara и
соавт., проведенная в Финляндии и основанная на оцен-
ке причин развития 9191 случая кровотечения, язв и
перфорации, отмеченного в этой стране за период с
2000 по 2004 г. Контроль составили 41 780 лиц, соответ-
ствующих по полу и возрасту. Согласно полученным
результатам вероятность развития ЖКТ-осложнений
при использовании кетопрофена была ниже в сравне-
нии с диклофенаком: ОР 3,7 и 4,2 соответственно.
Любопытно, что кетопрофен демонстрировал анало-
гичный или даже меньший риск развития патологии
ЖКТ, чем с-НПВП (за исключением целекоксиба). Так,
ОР для мелоксикама, нимесулида и эторикоксиба соста-
вил соответственно 3,4, 4,0 и 4,4 (рис. 1) [43].

Российский опыт использования кетопрофена – 
в частности, ряд клинических исследований, также
показал не только хорошее лечебное действие этого
препарата, но и высокий уровень его сравнительной
безопасности [44–47].
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Среди них большой интерес представляет исследова-
ние Л.Б.Лазебника и соавт., в котором проводилось 
3-месячное сравнение безопасности четырех НПВП:
лорноксикама, нимесулида, целекоксиба и кетопрофе-
на у 132 больных ОА. Главным достоинством этой
работы стало сопоставление гастроэнтерологической
(по данным эндоскопического контроля) и кардиовас-
кулярной безопасности (по данным суточного мони-
торирования артериального давления). Согласно полу-
ченным результатам кетопрофен демонстрировал пре-
восходную переносимость. Так, число эрозивно-язвен-
ных изменений при использовании лорноксикама
составило 66% (!), нимесулида – 13,5%, кетопрофена –
13%, целекоксиба – 8,3%. Дестабилизация артериаль-
ной гипертензии – АГ (повышение свыше 130/90 мм
рт. ст.) была отмечена лишь у 2% больных, получавших
кетопрофен. Столь же благоприятной оказалась пере-
носимость целекоксиба – АГ возникла лишь у 3% паци-
ентов. В отношении лорноксикама и нимесулида
ситуация оказалась совсем иной: у пациентов, прини-
мавших эти препараты, дестабилизация АГ была
отмечена у 11 и 13% соответственно [45].

Это исследование показывает одно из наиболее цен-
ных достоинств кетопрофена, которому в последнее
время придается принципиальное значение, – низкий
риск кардиоваскулярных осложнений (рис. 2). Данное
качество, как было указано, представляется принципи-
ально важным при длительной терапии боли у пациен-
тов пожилого возраста.

Подтверждением минимального негативного влия-
ния кетопрофена на состояние сердечно-сосудистой
системы являются масштабные эпидемиологические
исследования, проведенные в различных частях света.
Так, низкий риск ИМ для этого препарата был показан
американскими учеными G.Singh и соавт., которые
использовали для своего анализа одну из крупнейших
компьютерных систем США – California Medical Data-
base. Проанализировав причины 15 343 эпизодов ИМ
(61 372 лица составили соответствующий контроль),
авторы определили риск развития этого опасного
осложнения для наиболее популярных НПВП. Соглас-
но полученным результатам кетопрофен ассоцииро-
вался с наименьшим риском ИМ (ОР 0,88) даже в
сравнении с напроксеном (ОР 1,08) и ибупрофеном
(ОР 1,11), см. рис. 2 [48].

Низкий риск развития ИМ на фоне приема кетопро-
фена был отмечен также в эпидемиологическом иссле-
довании M.Solomon и соавт. Ученые сравнили использо-
вание различных НПВП у 4425 больных с развившимся
ИМ и у 17 700 лиц без этого осложнения, основываясь на
данных медицинской системы штата Нью-Джерси, США.
Согласно данным анализа разницы по приему кетопро-
фена в этих группах не было: его получали 53 больных с
развившимся кардиоваскулярным осложнением (1,2%)
и 190 лиц, составлявших контроль (1,1%) [49].

Аналогичные результаты были получены финскими
учеными A.Helin-Salmivaara и соавт. Их работа была
основана на сопоставлении данных о приеме НПВП у
33 309 лиц, перенесших острый ИМ, и 138 949 здоро-
вых людей. Оказалось, что прием кетопрофена факти-
чески не увеличивал опасность развития кардиоваску-
лярных катастроф (ОР 1,11). Соответствующий уро-
вень риска для многих других популярных НПВП был
существенно выше: он составил для диклофенака 1,35,
для мелоксикама – 1,25 и для нимесулида – 1,69 [50].

Заключение
Таким образом, кетопрофен является универсальным

анальгетиком, который может быть использован как
для купирования острой боли, так и для длительного
лечения хронических болевых синдромов. Его отли-
чают хорошая переносимость и удобство применения.
Широкий спектр лекарственных форм дает возмож-

ность подобрать дозу и метод использования препара-
та с учетом индивидуальных особенностей пациента и
клинической ситуации. Он не лишен определенных
недостатков, основным из которых является характер-
ное для всех н-НПВП («класс-специфический эффект»)
негативное влияние на ЖКТ. Однако эта проблема
может быть решена путем учета факторов риска и
назначения ИПП. С другой стороны, кетопрофен, с
точки зрения современных подходов к оценке без-
опасного использования НПВП, имеет явное преиму-
щество в сравнении с другими популярными препара-
тами этой лекарственной группы. Это низкий риск кар-
диоваскулярных осложнений, что особенно важно при
проведении длительной анальгетической терапии у
лиц пожилого возраста, страдающих хроническими
заболеваниями опорно-двигательной системы.
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История эрготамина насчитывает не одну
сотню лет. Эрготамин является алкалоидом
спорыньи, грибка Claviceps purpurea (спо-

рынья пурпурная), а термин «эрготы» происходит от
старофранцузского слова «argot» – петушиная шпора,
которую напоминала колония гриба. В средние века в
Европе нередким явлением было отравление ржаной
мукой, зараженной спорыньей. Болезнь получила
название «огонь Святого Антония» (Ignis Sager) [1] по
имени Ордена Антонитов, монахи которого занима-
лись уходом и лечением больных, в первую очередь,
во время частых в то время эпидемий эрготизма (см.
рисунок). В России, где с 1710 по 1909 г. было зареги-
стрировано 24 крупных эпидемии, болезнь называ-
лась «ведьмина корча». В средние века были выделены
две формы эрготизма: первая – так называемая ган-
гренозная (ergotismus gangraenosus), проявляющаяся
нарушениями трофики тканей в результате вазокон-
стрикции, вызванной непосредственно эрготамином.
Вторая форма – судорожная (ergotismus convulsivus),
проявляющаяся тонико-клоническими приступами,
бредом и галлюцинациями, вызванными серотонинер-
гическим эффектом другого алкалоида спорыньи –
лизергиновой кислоты.

Причина эрготизма была открыта гораздо позже. 
В 1596 г. немецкий врач Венделин Тесиус одним из
первых обнаружил связь между развитием эрготизма
и употреблением муки, зараженной спорыньей, а
грибковая природа спорыньи установлена Tullier в
1630 г. Врачами того времени уже был отмечен сосу-
досуживающий эффект эрготов, и зерна, зараженные
спорыньей, стали использоваться при лечении астмы,
подагры, ревматизма, язв, геморроя.

Первые рекомендации использования эрготов для
лечения мигрени принадлежат Арману Труссо
(1801–1867), который рекомендовал пациентам
отвар из 6–12 зерен. Н.И.Ковалевский в своей моно-
графии «Мигрень (Hemicrania)», вышедшей в 1897 г.,
обсуждает использование эрготина в купировании
приступа мигрени. «Въ моментъ увлеченiя физiологи-
ческой теорiей мигрени набросились на примененiе
эрготина в случаяхъ вазопаралитической мигрени и
видели отъ употребленiя этого средства въ данной
форме большую пользу». Таким образом, эффектив-
ность эрготов при мигрени была обнаружена эмпи-
рически, однако в начале XX в. появились первые
исследования механизма действия эрготина.

Механизм действия эрготамина: 
более 100 лет исследований

В 1906 г. нобелевский лауреат сэр Генри Дейл [2]
впервые показал, что экстракт спорыньи подавляет
эффект адреналина в отношении сократимости внут-
ренних органов, и эрготы нашли широкое примене-
ние в акушерской практике [3]. Тем не менее, исполь-
зование эрготов для лечения мигрени было ограниче-
но побочными эффектами, так как экстракт спорыньи
содержал несколько типов алкалоидов. В 1918 г. Артур
Стоул выделил кристаллический эрготамин из экс-
тракта спорыньи, очищенный от других алкалоидов,
и первый препарат эрготамина получил название
Gynergen.

Изучение фармакологических эффектов эрготамина
совпало с развитием сосудистой теории мигрени,
согласно которой предполагалось, что в развитии при-

ступа ключевую роль играет вазоспазм. Учитывая адре-
нолитический эффект эрготамина и обсуждаемый в то
время симпатотонический механизм развития мигре-
нозного приступа, Maier [2] в 1925 г. провел первое
успешное клиническое исследование эрготамина в
купировании приступа мигрени. В 1928 г. Trautmann
подтвердил полученные результаты, используя плаце-
бо-контроль. При помощи эрготамина были проведе-
ны и фундаментальные исследования патогенеза миг-
рени, которые легли в основу сосудистой теории Gra-
ham и Wolf. Согласно сосудистой теории полагали, что
во время приступа мигрени происходит вазоконстрик-
ция церебральных артерий, а затем реактивная вазоди-
латация экстракраниальных артерий, при этом эргота-
мин снижал пульсацию височной артерии, что корре-
лировало со снижением интенсивности боли. Позднее
эта точка зрения была опровергнута Brazil и Friedman,
которые показали, что эрготамин может как умень-
шать, так и увеличивать пульсацию височной артерии,
что связано не с тонусом сосудистой стенки, а с уров-
нем кровотока. В 1972 г. в исследованиях, проведенных
Saxena, было показано, что эрготамин по механизму
действия является селективным констриктором кра-
ниальных артерий.

В настоящее время доказано, что эффективность
эрготамина, как и триптанов, связана прежде всего с
воздействием на серотониновые (5НТ) рецепторы.
Эрготамин является неселективным агонистом 5НТ1А,

1В, 1D, 1F-рецепторов, при этом сродство эрготамина
тартрата к агонистом 5НТ1В/1D-рецепторам в 2 раза
выше, чем триптанов [3]. Агонизм постсинаптических
5НТ1В-рецепторов вызывает сокращение интракрани-
альных экстрацеребральных артерий оболочек мозга,
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продуцирующих болевые ощущения во время мигре-
нозного приступа. Кроме этого, воздействие эргота-
мина на 5НТ1В-рецепторы, расположенные в стволе
головного мозга, приводит к ингибированию цент-
ральной сенситизации во время атаки [4]. Агонизм
пресинаптических 5НТ1D-рецепторов препятствует
выделению вазоактивных нейропептидов из оконча-
ний тройничного нерва, а также подавляет ноцицеп-
тивную нейротрансмиссию на уровне хвостатого
ядра тройничного нерва и активность ядра одиноч-
ного такта, что уменьшает тошноту и рвоту. Таким
образом, серотонинергический эффект эрготамина
заключается в уменьшении вазодилатации, подавле-
нии нейрогенного воспаления, ингибировании ноци-
цептивной нейротрансмиссии и снижении активности
структур головного мозга, ответственных за развитие
сопутствующих симптомов. Эрготамин также является
агонистом a-адренорецепторов и дофаминовых D2-
рецепторов, хотя полагается, что именно аффинитетом
к данным подтипам рецепторов обусловливается разви-
тие нежелательных явлений.

Другой представитель группы эрготов, дигидроэрго-
тамин, был синтезирован в 1943 г. Поскольку в соответ-
ствии с васкулярной теорией мигрени полагалось, что
действие эрготамина реализуется через a-адреноре-
цепторы, а дигидроэрготамин обладает большим
аффинитетом к адренорецептором, то ожидалась
большая эффективность дигидроэрготамина по
сравнению с эрготамином. Тем не менее, клинические
исследования показали, что, несмотря на то, что дигид-
роэрготамин оказался эффективен для купирования
приступа мигрени, требовалась большая его доза по
сравнению с эрготамином. Более слабый вазоконстрик-
торный эффект дигидроэрготамина позволил исполь-
зовать его в качестве профилактического средства для
терапии мигрени, что было доказано в нескольких ран-
домизированных клинических исследованиях [4].

Изучение эффективности эрготамина
Поскольку эрготамин был признан классическим,

стандартным противомигренозным препаратом, то за
период с 1970 по 1989 г. было проведено лишь
несколько контролируемых исследований с его уча-
стием. Особенностью эрготамина является его крити-
ческая биодоступность при пероральном приеме,
составляющая около 1%. Исходя из этого факта,
эффективные препараты эрготамина выпускаются
или в пероральной форме (свечи, назальные спреи,
ампулы с раствором), или в комбинации с другими
средствами, усиливающими всасывание эрготамина
(кофеин, противорвотные средства). Эффективность
перорального эрготамина в купировании приступа
мигрени доказана в пяти рандомизированных плаце-
бо-контролируемых исследованиях [3]. Поскольку в
этих исследованиях оценивались различные показа-
тели эффективности и использовались разные дозы
эрготамина, метаанализ этих исследований не прово-
дился. В трех исследованиях было показано превос-
ходство эрготамина над ацетилсалициловой кисло-
той [4]. В трех – изучалась эффективность эрготамина
в комбинации с кофеином. Было показано, что эффек-
тивность комбинации эрготамина и кофеина в отно-
шении скорости наступления эффекта ниже, чем у
суматриптана в дозе 100 мг, ризатриптана в дозе 10 мг
и элетриптана в дозе 40 мг, однако возврат головной
боли при использовании эрготамина наступает досто-
верно реже, чем при использовании указанных трип-
танов [2], что является важным фактором у пациентов
с длительными приступами. Эффективность перо-
рального эрготамина в сочетании с кофеином сопо-
ставима с дигидроэрготамином в форме назального
спрея и напроксеном [4]. В связи с тем, что терапевти-
ческая концентрация препарата в плазме достигается

достаточно быстро, ректальные свечи с эрготамином
обладают еще большим эффектом (купирование
головной боли наступало у 73% пациентов, использо-
вавших эрготамин, и у 63% пациентов, использовав-
ших суматриптан). Поэтому эта лекарственная форма
рекомендована пациентам с быстрым нарастанием
интенсивности головной боли во время приступа, а
также при выраженной тошноте и рвоте. С появлением
триптанов – высокоэффективных специфических
противомигренозных средств – и до настоящего вре-
мени эрготамин остается препаратом 2-й линии в
терапии приступов мигрени.

Эрготы в лечении мигрени: 
настоящее и будущее

Согласно Европейским рекомендациям по веде-
нию пациентов с наиболее распространенными
формами головной боли [5] эрготамина тартрат
наряду с триптанами является препаратом «второго
шага» после простых анальгетиков для купирования
приступа мигрени. Как и другие препараты для купи-
рования мигрени, эрготамин способен вызывать
медикаментозно-индуцированную (абузусную) голов-
ную боль (МИГБ) и хронификацию цефалгии, поэто-
му рекомендуемая кратность приема должна состав-
лять не более 2 дней в неделю с перерывом не менее
4 дней. Исключением может быть использование
эрготамина в течение нескольких дней подряд при
менструальной мигрени или при мигренозном ста-
тусе. Несмотря на то, что злоупотребление эрготами-
ном достаточно часто приводит к развитию МИГБ,
эрготаминсодержащие препараты могут быть
эффективной альтернативой для пациентов, уже
имеющих триптановый абузус и абузус от избыточ-
ного применения анальгетиков. Так, при лечении
МИГБ пациентам необходимо полностью отказаться
от приема триптанов и анальгетиков, и в данной
ситуации единственным классом средств, которыми
разрешено купировать головную боль, остаются пре-
параты эрготамина. В настоящее время в европей-
ских странах парентеральная форма эрготамина
используется в практике скорой помощи для купиро-
вания мигренозного статуса, длительных, тяжелых
приступов и приступов, резистентных к другим
видам терапии [1].

Одним из эффективных пероральных форм эргота-
мина является комбинированный препарат Номи-
грен, содержащий 0,75 мг эрготамина тартрата, 80 мг
кофеина, 200 мг пропифеназона, 20 мг меклоксамина
цитрата и 25 мг камилофина хлорида. Состав препа-
рата был разработан для достижения максимальной
эффективности лекарственного средства при его
хорошей переносимости. Так, обезболивающее дей-
ствие эрготамина усилено анальгетиком пропифена-
зоном, а добавление кофеина, усиливающего всасыва-
ние эрготамина, мелоксамина, обладающего свой-
ствами антиэметика, и камилофина, являющегося
синтетическим холиноблокатором, улучшает всасы-
вание активных компонентов. Следует отметить, что
наличие дополнительных компонентов препарата
позволило уменьшить дозу эрготамина тартрата до
0,75 мг, что существенно уменьшает риск нежелатель-
ных явлений. Это подтверждает тот факт, что в прове-
денных исследованиях даже при продолжительном
приеме Номигрена не было зафиксировано случаев
эрготизма [6, 7].

Эффективность Номигрена доказана рядом клини-
ческих исследований. Проведенное многоцентровое
рандомизированное исследование клинической
эффективности Номигрена [8] подтвердило эффек-
тивность и хорошую переносимость данного
лекарственного средства. В исследование был вклю-
чен 401 пациент с мигренью. В 80% случаев цефалгия
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сопровождалась тошнотой и рво-
той, в 51% случаев приступы миг-
рени продолжались более 6 ч. При-
менение Номигрена было эффек-
тивным у 91,6% пациентов: у 70%
больных головная боль была купи-
рована полностью или значитель-
но уменьшались ее выраженность и
продолжительность; у 21% пациен-
тов произошло умеренное сниже-
ние интенсивности головной боли
и продолжительности приступа.

В исследовании Т.С.Мищенко и
соавт. [7] изучалась эффективность
Номигрена в купировании присту-
па мигрени. Пациентам рекомен-
довали прием 1 таблетки препара-
та в начале атаки. Было показано,
что полное купирование боли или
ее значительное уменьшение
отмечалось у 86% пациентов. 
В другом исследовании [6] прием
Номигрена позволял купировать
или значительно уменьшить выра-
женность цефалгии у 73,5% паци-
ентов. Номигрен оказался неэф-
фективным у 6% пациентов, при
этом предикторами более низкой
эффективности было наличие
э м о ц и о н а л ь н о - а ф ф е к т и в н ы х
нарушений и выраженного напря-
жения перикраниальных мышц.

Таким образом, роль препаратов
эрготамина в лечении мигрени в
настоящее время активно пере-
сматривается. Эрготаминсодержа-
щие препараты могут использо-
ваться при тяжелых продолжи-
тельных мигренозных приступах с
выраженными сопутствующими
симптомами, прежде всего тошно-
той и рвотой. Пролонгированный
эффект эрготамина позволяет
использовать препарат у пациен-
тов с возвратом головной боли и
при менструальной мигрени, когда
приступ может длиться несколько
суток [9, 10]. Препараты эрготами-
на могут быть также рекомендова-
ны пациентам с мигренью, злоупо-
требляющим анальгетиками или
имеющим триптановый абузус, для
купирования приступов как в
период отмены препаратов,
вызвавших МИГБ, так и в после-
дующем. Поскольку эрготамина
тартрат имеет больший аффини-
тет к 5НТ1В/1D-рецепторам, чем
триптаны, то эрготаминсодержа-
щие препараты могут быть реко-
мендованы пациентам с недоста-
точной эффективностью трипта-
нов.

Преимуществами современных
эрготаминсодержащих средств
являются, с одной стороны,
доступность парентеральных и
комбинированных лекарственных
форм, компоненты которых поз-
воляют значительно увеличить био-
доступность эрготамина (Номи-
грен), с другой – оптимизация дозы
эрготамина, что существенно сни-

жает риск эрготизма даже при дли-
тельном применении этих препа-
ратов.
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Результаты научных исследований и клинические
наблюдения свидетельствуют о том, что своевре-
менное выявление начальных (субсиндромаль-

ных) симптомов тревоги позволяет улучшить социаль-
ную адаптацию пациентов, уменьшить риск развития
или прогрессирования не только психической, но и
психосоматической патологии [12, 14, 16].

На современном этапе развития психофармакотера-
пии для купирования тревожных расстройств у боль-
ных общей медицинской сети наиболее часто назна-
чаются анксиолитики бензодиазепинового ряда. Одна-
ко даже однократное применение бензодиазепиновых
транквилизаторов зачастую осложняется рядом неже-
лательных эффектов: симптомами поведенческой ток-
сичности (сонливость, замедление когнитивных про-
цессов, снижение остроты реакций, внимания и памя-
ти), угнетением дыхательного центра, снижением
сократимости миокарда, взаимодействием с сомато-
тропными средствами (a-адреномиметиками, a- и b-
адреноблокаторами, блокаторами кальциевых кана-
лов, ингибиторами ангиотензинпревращающего фер-
мента, производными метилксантина и др.) [12, 23]. 
В связи с этим эксперты Всемирной организации здра-
воохранения рекомендуют перед назначением препа-
ратов этого ряда рассмотреть возможности альтерна-
тивной терапии (небензодиазепиновые анксиолитики,
препараты растительного происхождения).

Одним из наиболее эффективных и безопасных аль-
тернативных способов терапии субсиндромальных
тревожных расстройств является использование рас-
тительных успокаивающих средств на основе валериа-
ны, мелиссы, пассифлоры, душицы, вереска либо
пустырника [2]. Растительные лекарственные препараты

имеют ряд преимуществ (меньшая частота нежелатель-
ных явлений и лекарственных взаимодействий) перед
транквилизаторами небензодиазепинового ряда [6, 7].

Представителем данного класса лекарственных
средств является комбинированный растительный
препарат Персен форте, состоящий из экстрактов
валерианы лекарственной, мелиссы и мяты перечной.

Отсутствие в Персене форте веществ, являющихся
продуктами химического синтеза, а также этанола
определяет основные преимущества препарата при его
использовании у широкого круга пациентов детского и
старшего возраста [5, 7, 8, 15].

Эффективность Персена форте для лечения хрони-
ческих тревожных расстройств субсиндромального
уровня, изолированных фобий, отдельных симптомов
тревоги (в том числе маскированных вегетативной
дисфункцией), а также у соматических больных в амбу-
латорных и стационарных условиях проверена как в
свободной клинической практике [18, 21, 24, 26], так и в
клинико-экспериментальных работах [1, 10, 13, 22].

С 1980 г. за рубежом проведено более 300 исследова-
ний, посвященных эффективности применения в кли-
нической практике лекарственных средств на основе
растительных компонентов. По результатам проведен-
ного анализа препараты, содержащие валериану,
включены в число фитосредств, использование кото-
рых достоверно обосновано [25].

Также показано, что использующаяся в Персене
форте комбинация фитосредств успешнее нивелирует
симптомы лабораторно-индуцированного стресса, чем
каждое средство в отдельности [9, 21], и в равной мере
подавляет как психические, так и соматические (вегета-
тивные) симптомы тревоги [2, 3]. Однако до настоящего

Купирующий анксиолитический эффект
препаратов растительного происхождения 
в общей медицинской сети
В.Э.Медведев 
Российский университет дружбы народов, Москва

Таблица 1. Шкала тяжести психосоциальных стрессов для взрослых [4]

Выраженность психотравмирующего
воздействия

Примеры острых психотравм
(продолжительность менее 6 мес)

Примеры хронических психотравм*
(продолжительность более 6 мес)

Слабая
разрыв с возлюбленным/ой,

начало или окончание учебы в школе, вузе,
отъезд ребенка из дома

конфликты в семье
неудовлетворенность работой

проживание в районе c высокой
преступностью

Умеренная

заключение брака
разлука с супругом

потеря работы/уход на пенсию
аборт

разногласия в браке
серьезные финансовые затруднения

плохие отношения с начальством
воспитание ребенка в одиночку

Тяжелая
развод

рождение ребенка
безработица

бедность

Чрезмерно тяжелая

смерть супруга
постановка диагноза серьезного

соматического заболевания
жертва насилия

наличие серьезного хронического заболевания
хроническое серьезное заболевание ребенка
физическая или сексуальная неполноценность

Катастрофическая
смерть ребенка

самоубийство супруга
разорение в результате стихийного бедствия

нахождение в плену или в заложниках
пребывание в местах заключения

*Пациентов, находящихся в ситуации хронической психотравмы, в исследование не включали.



времени отсутствуют работы, посвященные изучению
купирующего анксиолитического эффекта Персена
форте в реальной клинической практике.

Целью проведенного на базе поликлинического
отделения ГКБ №71 (Москва) открытого неконтроли-
руемого психофармакотерапевтического исследова-
ния являлось изучение наблюдения эффективности
Персена форте при купировании симптомов тревоги
легкой и умеренной тяжести.

Материалы и методы
Основными методами наблюдения были избраны

клинико-психопатологический, психометрический,
статистический.

Для верификации наступления анксиолитического
действия препарата до приема и спустя 1 ч после прие-
ма Персена форте проводился осмотр пациента психи-
атром и заполнение валидизированных опросников и
шкал: самооценки уровня тревоги Спилбергера, визу-
альной аналоговой шкалы (ВАШ) и шкалы общего кли-
нического впечатления (CGI).

Для оценки тяжести психоэмоционального (стрессо-
генного) фактора использовалась шкала тяжести пси-
хосоциальных стрессов для взрослых (табл. 1).

Статистический анализ выполнялся с помощью про-
граммы Statistica 13.0.

В исследование включали пациентов обоего пола в
возрасте 18–45 лет, давших информированное согла-
сие на участие в наблюдении, психическое состояние
которых на момент осмотра психиатром соответство-
вало диагностическим критериям МКБ-10 для легких
или умеренных тревожных расстройств и расстройств
приспособительных реакций.

В исследование не включали больных с признака-
ми вялотекущего или манифестного эндогенного пси-
хоза (шизофрения, шизоаффективный/аффективный
психоз) или иных психопатологических расстройств,
не предусмотренных критериями включения; имею-
щих тяжелую сопутствующую соматическую патоло-
гию в стадии обострения, злокачественные новообра-
зования, болезни центральной нервной системы,
органную недостаточность; нестабильное соматиче-
ское состояние; страдающих алкоголизмом/наркома-
нией; участвовавших в других клинических (фармако-
логических) исследованиях или принимавших по
назначению врача какие-либо психотропные препара-
ты за 4 недели и менее до включения в настоящее
исследование; беременных или кормящих грудью.

Персен форте принимали 1 раз в сутки в дозе 350 мг
активных веществ (2 капсулы). Сопутствующая психо-
тропная терапия исключалась.

Критериями эффективности препарата (наличие
купирущего анксиолитического эффекта) и отнесения
пациентов к числу респондеров считались выраженность
общего терапевтического эффекта (по CGI и ВАШ), а также
степень редукции психопатологических симптомов (на
50% и более от исходных значений) по подшкале ситуа-
ционной (реактивной) тревоги опросника Спилбергера.

Характеристика выборки
В соответствии с протоколом исследования в выборку

были включены 70 пациентов обоего пола. Средний воз-
раст пациентов составил 37,1±4,6 года. Основные соци-
ально-демографические характеристики пациентов
приведены в табл. 2.

Представленные данные указывают на то, что боль-
шинство пациентов в полном объеме сохраняют трудо-
способность и имеют стабильный семейный статус.
Неработающие пациенты являлись домохозяйками в
12 (17,1%) случаях наблюдений, пенсионерами по тру-
довому стажу – в 2 (2,9%) случаях наблюдения. Инвали-
дов по психическому или соматическому заболеванию
не выявлено.
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Анализ анамнестических данных и психического
состояния пациентов позволил установить, что у всех
больных на момент включения в исследование тревож-
ная симптоматика реализовалась в рамках манифеста-
ции/экзацербации различных психопатологических
расстройств (табл. 3).

Указанные психопатологические расстройства раз-
вивались на фоне аномалий личности (акцентуация,
расстройство) истерического – 25 (35,7%) наблюде-
ний, тревожного – 23 (32,9%), ананкастического – 
15 (21,4%), гипертимного – 3 (4,3%), шизоидного – 
2 (2,9%) наблюдения, зависимого и паранойяльного
типов – по 1 (1,4%) наблюдению.

Длительность представленных в группах психопато-
логических расстройств варьировала от 2 до 42 дней
(средняя длительность актуального психопатологиче-
ского состояния 14,4±1,1 дня).

Оценка патогенных факторов в изученной выборке
свидетельствует о связи тревожных состояний, соста-
вивших предмет исследования, с психотравмирующи-
ми ситуациями. Превалировало эмоционально небла-
гоприятное воздействие субъективно значимых пси-
хотравмирующих ситуаций, обусловленных неста-
бильностью в сфере профессиональной трудовой дея-
тельности – 32 (45,7%) наблюдения или семейными
неурядицами – 21 (30%) наблюдение, а также течением
актуального соматического заболевания – 17 (24,3%)
наблюдений. Распределение больных по выраженно-

сти и продолжительности актуальной психотравмы
отражено в табл. 4, 5.

В изученной выборке больных актуальная тревожная
симптоматика была обусловлена преимущественно
слабыми или умеренными психотравмирующими воз-
действиями (90%), продолжающимися 821 день (58,6%).

Результаты наблюдения
В соответствии с дизайном исследования прием Пер-

сена форте в дозе 350 мг активных веществ (2 капсулы)
осуществлялся однократно.

При оценке заполненного пациентами опросни-
ка Спилбергера получены данные о влиянии Персе-
на форте на уровень ситуационной и личностной
тревоги.

На фоне однократного приема препарата через 60
мин снижение общего среднего балла зафиксировано
у 64 (91,4%) пациентов, у 6 (8,6%) пациентов выражен-
ность тревоги усилилась.

При этом суммарный средний балл ситуационной
тревоги снижается на 26,7% (с 39,7 до 29,1, р<0,001).
Редукция ситуационной тревоги на 50% и более отме-
чается у 30 (42,9%) пациентов. У 11 (15,7%) пациентов
снижение выраженности ситуационной тревоги про-
исходит более чем на 25%.

Уровень личностной, обусловленной конституцио-
нальными чертами тревоги значимо не уменьшается
(разница 4,6%, рис. 1).
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Таблица 2. Социально-демографическая характеристика выборки (n=70)

Характеристика абс. %

Пол
мужчины 18 25,7

женщины 52 74,3

Профессиональный статус
работают/учатся 56 80,0

иждивенцы 14 20,0

Семейный статус
в браке 39 55,7

одинокие/разведены 21 44,3

Таблица 3. Психопатологические расстройства в выборке (n=70)

Психопатологическое расстройство абс. %

Тревожные и фобические расстройства F40.8, F40.9, F41.3, F41.8, F41.9 24 34,3

Острая реакция на стресс F43.0 12 17,1

Расстройство приспособительных реакций F43.22 18 25,7

Реакции на тяжелый стресс F43.8, F43.9 8 11,4

Соматоформная дисфункция вегетативной нервной системы F45.30F45.34, F45.38, F45.39 5 7,1

Неврастения F48.0 3 4,4

Всего 70 100

Рис. 1. Динамика средних баллов по подшкалам ситуационной
и личностной тревоги опросника Спилбергера на фоне терапии
препаратом Персен форте (n=70).
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Рис. 2. Динамика баллов субшкалы ситуационной тревоги
шкалы Спилбергера в зависимости от выраженности
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Полученные данные соответствуют представлениям о
том, что у пациентов с высоким уровнем конституцио-
нально обусловленной тревоги колебания выраженно-
сти реактивной тревоги регистрируются часто [11].

При анализе ответов на вопросы шкалы Спилбергера
для оценки ситуационной тревоги наилучшая динами-
ка (частота выбора ответа, отражающего снижение
выраженности тревоги) фиксируется по пунктам: 1) «я
спокоен» – 46 (65,7%) наблюдений; 2) «мне ничего не
угрожает» – 37 (52,9%) наблюдений; 3) «я нахожусь в
напряжении» – 41 (58,6%) наблюдение; 9) «я встрево-
жен» – 49 (70%) наблюдений; 12) «я нервничаю» – 51
(72,9%) наблюдение; 13) «я не нахожу себе места» – 35
(50%) наблюдений; 14) «я взвинчен» – 29 (41,4%)
наблюдений; 15) «я не чувствую скованности, напряже-
ния» – 40 (57,1%) наблюдений; 17) «я озабочен» – 34
(48,6%) наблюдения.

Анализ конституциональных личностных аномалий
(расстройства/акцентуации) среди пациентов-рес-
пондеров выявил преобладание истерических (17
наблюдений) и тревожных (13 наблюдений) черт.

Распределение пациентов-респондеров по степени
снижения уровня ситуационной тревоги, а также выра-
женности и длительности психотравмы указывает на
бóльшую эффективность Персена форте для купирова-
ния симптомов тревоги, развивающихся в ответ на сла-
бую или умеренную психотравму (среди 30 пациентов-
респондеров – снижение среднего балла ситуацион-
ной тревоги на 76,4%; p<0,0001, рис. 2), длящуюся от 

2 до 28 дней (среди 30 пациентов-респондеров – сни-
жение среднего балла ситуационной тревоги на 69,5%;
p<0,0001).

Доля пациентов-респондеров по установленным в
исследовании критериям (улучшение на 50% по балль-
ной оценке психометрических шкал) составляет 36
(51,4%) наблюдений по ВАШ. При этом увеличение
среднего балла среди респондеров составляет 56% (с
4,1 до 6,4; p<0,0001) и 18,2% (с 4,4 до 5,2) в группе 
нонреспондеров (рис. 3).

Более высокий исходный средний балл по ВАШ 
в группе нонреспондеров (4,4 против 4,1) косвенно
указывает на более выраженную в субъективном вос-
приятии пациента тяжесть психотравмы.

Распределение пациентов-респондеров по степени
снижения среднего балла по ВАШ и выраженности и
длительности психотравмы также указывает на бóльшую
эффективность Персена форте для купирования симп-
томов тревоги, развивающихся в ответ на слабую или
умеренную психотравму, длящуюся от 2 до 14 дней.

Согласно данным субшкалы CGI-I спустя 1 ч после
однократного приема препарата существенное улучше-
ние регистрируется у 7 пациентов, незначительное
улучшение – у 26, незначительное ухудшение – у 3,
отсутствие динамики (без перемен) – у 34 (рис. 4).

По субшкале CGI-S динамики исходного состояния:
«слабо выраженная психическая патология» – 44 (62,9%)
наблюдения, «пограничное психическое состояние» –
26 (37,1%) наблюдений – у больных не отмечено. 
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Таблица 4. Тяжесть психогенных стессовых факторов в выборке (n=70)

Выраженность психотравмирующего
воздействия

Количество пациентов

абс. %

Слабая 39 55,7

Умеренная 24 34,3

Тяжелая 5 7,1

Чрезмерно тяжелая 2 2,9

Катастрофическая 0 0

Всего 70 100

Таблица 5. Длительность острой психотравмы в выборке (n=70)

Длительность, дни Количество пациентов

абс. %

2–7 4 5,7

8–14 20 28,6

15–21 21 30,0

22–28 12 17,1

29–35 7 10,0

35–42 6 8,6

Всего 70 100

Рис. 3. Динамика состояния пациентов по ВАШ.
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Переносимость Персена форте была хорошей. Свя-
занных с препаратом нежелательных явлений не
отмечалось.

Заключение
В ходе исследования установлено, что клинически

значимый (уменьшение на 50% и более) купирующий
анксиолитических эффект Персена форте при одно-
кратном приеме в общей дозе 350 мг отмечается у 42,9%
пациентов с преобладанием патохарактерологических
истерических и тревожных черт, страдающих гетеро-
генными тревожными расстройствами, развившимися
на фоне острой психотравмирующей ситуации пре-
имущественно слабой или умеренной выраженности
длительностью от 2 до 28 дней. Персен форте показал
себя в качестве средства, способного быстро улучшать
самочувствие пациентов, достоверно снижая уровень
ситуационной тревоги в течение 60 мин после приема.

Результаты исследования указывают на возможность
применения Персена форте для купирования субсинд-
ромальных легких и умеренных симптомов тревоги у
указанного контингента больных на допсихофармако-
терапевтическом этапе лечения.
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А к т у а л ь н ы е  п р о б л е м ы  

Один из самых быстрых и доступных способов
облегчения болевого синдрома – применение
лекарственных препаратов в виде таблеток или

инъекций. На сегодняшний день в распоряжении вра-
чей имеется несколько классов препаратов с доказан-
ной эффективностью при боли: нестероидные проти-
вовоспалительные препараты (НПВП), парацетамол,
опиоиды, центральные миорелаксанты, противосудо-
рожные средства, антидепрессанты, агонисты a2-адре-
норецепторов, а также препараты для местного приме-
нения. При использовании некоторых фармацевтиче-
ских средств лечения боли, прежде всего опиоидов,
возникают проблемы развития устойчивости, зависи-
мости, привыкания и злоупотребления. Помимо этих
серьезных физиологических и поведенческих синдро-
мов возможны другие побочные эффекты, например
седативное действие (опиоиды, центральные миоре-
лаксанты, антидепрессанты), токсическое влияние на
функцию печени и почек или угнетение функции кост-
ного мозга, которые ограничивают применение препа-
ратов для долгосрочного контроля над болью.

Несмотря на разнообразие доступных лекарствен-
ных средств, основу лечения таких распространенных
синдромов, как головная боль, боль в спине, суставно-
мышечная боль, боль, связанная с травмой или хирур-
гическим вмешательством, составляют НПВП. В целом
этот класс препаратов отличают высокая безопасность
и хорошая переносимость. У НПВП отсутствует неже-
лательное воздействие на психические функции (раз-
витие сонливости, снижение скорости реакции и др.).
В отличие от опиоидов – нет проблемы развития
лекарственной зависимости. Однако вследствие широ-
кого назначения врачами, а также безрецептурного
отпуска НПВП занимают лидирующее место среди
причин нежелательных последствий фармакотерапии.
Наиболее часто встречаются гастроэнтерологические
и аллергические побочные реакции – НПВП-ассоции-
рованная гастропатия и «аспириновая» астма [1].

Нежелательные действия препаратов клинически
значимы даже в том случае, если они не являются угро-
жающими для жизни и здоровья пациента, поскольку
плохая переносимость фармакотерапии приводит к
снижению приверженности лечению. Фактор привер-
женности лечению нередко упускают из виду при про-
ведении клинических исследований и составлении
рекомендаций, делая основной смысловой акцент на
эффективности препарата. Между тем, результаты лече-
ния определяются как эффективностью применяемого
препарата, так и приверженностью больных лечению.
Установлено, что 1/2 пациентов, которым назначают
препараты для постоянного приема, через 3 мес само-
стоятельно прекращают назначенное лечение, в боль-
шинстве случаев из-за побочных эффектов терапии.

Один из путей повышения приверженности больных
лечению – выбор удобных в применении и хорошо
переносимых препаратов. Среди НПВП на такую роль

могут претендовать коксибы – селективные ингибито-
ры циклооксигеназы (ЦОГ) 2-го типа, при использова-
нии которых реже встречаются характерные для НПВП
побочные эффекты [2]. Недавно в России стал доступен
один из самых современных НПВП – эторикоксиб
(Аркоксиа), который помимо низкого гастроэнтероло-
гического риска отличает удобный фармакокинетиче-
ский профиль.

В настоящее время вопрос о нише коксибов, в част-
ности эторикоксиба, в лечении болевых синдромов
остается открытым. Не преждевременно ли перехо-
дить на новые НПВП взамен проверенных временем
неселективных ингибиторов ЦОГ? Имеют ли клиниче-
ское значение их потенциальные преимущества? Не
несут ли новые, менее исследованные препараты скры-
тые риски? Для ответа на эти вопросы рассмотрим
давно известные факты о НПВП и результаты появляю-
щихся в последнее время исследований самых совре-
менных их представителей.

Общая характеристика НПВП
Обезболивающее действие НПВП обусловлено в пер-

вую очередь угнетением ЦОГ – фермента, ускоряющего
образование медиаторов воспаления и боли проста-
гландинов. Уменьшение уровня простагландинов при-
водит к снижению интенсивности раздражения боле-
вых рецепторов [3]. Другие периферические эффекты
НПВП включают прямую блокаду повышенной болевой
чувствительности в спинном мозге [4] и предупрежде-
ние высвобождения некоторых воспалительных медиа-
торов из лейкоцитов [5]. ЦОГ существует в виде 2 изо-
форм. ЦОГ-1 участвует в процессе свертывания крови и
защите желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), в то время
как ЦОГ-2 опосредует боль и воспаление.

Эффективность НПВП доказана при синдромах, свя-
занных с воспалительными процессами, например при
ревматоидном артрите или остеоартрите, а также при
головной боли, боли в спине, травматической и после-
операционной боли. При хронических болевых син-
дромах центрального или периферического про-
исхождения эффективность НПВП сомнительна, и они
вообще неэффективны при хронических болевых син-
дромах, включающих вторичные симптомы эмоцио-
нального дистресса.

При использовании НПВП исключены такие серьез-
ные нежелательные явления, как зависимость и привы-
кание. Среди побочных эффектов наибольшее клини-
ческое значение имеет воздействие на ЖКТ. Раздраже-
ние желудка, нижнего отдела пищевода и толстой
кишки вызывают симптомы диспепсии, изжогу, диа-
рею; терапия НПВП может приводить к изъязвлению
желудка и двенадцатиперстной кишки и даже к желу-
дочно-кишечному кровотечению. При длительном
лечении иногда повышаются уровни печеночных фер-
ментов, однако лабораторные изменения редко сопро-
вождаются симптомами повреждения ткани печени.

Повышение приверженности лечению
пациентов с болевыми синдромами: 
выбор нестероидного противовоспалительного
препарата
Ал.Б.Данилов, О.Р.Добрушина 
Кафедра нервных болезней ФППОВ Первого МГМУ им. И.М.Сеченова
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Нарушение функции почек, увеличение времени кро-
вотечения, образование гематом, бронхоспазм, обост-
рение бронхиальной астмы, кожная сыпь, фотосенси-
билизация и периодически возникающие патологиче-
ские симптомы со стороны центральной нервной
системы (звон в ушах, снижение слуха, головная боль) –
редкие побочные действия НПВП.

Представители широкого класса НПВП различаются
как по фармакокинетическим, так и по фармакодина-
мических параметрам (табл. 1). Некоторые НПВП
могут назначаться 1 раз в день, что намного удобнее
при необходимости длительного лечения. Поскольку
НПВП обладают «эффектом потолка», увеличение дозы
после определенного порогового значения не усили-
вает обезболивающего эффекта, хотя может увеличить
его продолжительность.

Селективные ингибиторы ЦОГ-2, такие как этори-
коксиб, целекоксиб и рофекоксиб, так же эффективны,
как традиционные НПВП, однако при их приеме реже
встречаются побочные эффекты со стороны ЖКТ [6].
Эти новые препараты могут в полной мере реализовать
свои преимущества у пациентов с высоким риском
непереносимости неселективных НПВП, например
при указании в анамнезе на желудочно-кишечное кро-
вотечение. Однако из-за высокой стоимости коксибы
отнесены ко 2-й линии и обычно назначаются только
после попытки применения двух традиционных НПВП
или при наличии противопоказаний к их назначению.

Не существует общепринятого алгоритма подбора
оптимального НПВП. Если один НПВП оказывается
неэффективным, следующий необходимо выбрать из
другой химической группы (см. табл. 1). Прежде чем
отказаться от НПВП, следует попробовать как минимум
четыре различных препарата, по 2 нед на каждый из
них, причем принимать их следует на постоянной
основе. Пока пациент применяет эти препараты, его
необходимо периодически расспрашивать о возмож-
ных побочных эффектах, а также исследовать время
свертывания крови, функцию печени и почек.

Фармакологические особенности эторикоксиба
Эторикоксиб является высокоселективным ингиби-

тором ЦОГ-2. По селективности в отношении ЦОГ-2
эторикоксиб превосходит другие зарегистрированные
для клинического применения НПВП (табл. 2).

Особенностями эторикоксиба являются высокая
биодоступность и благоприятный фармакокинетиче-
ский профиль. Биодоступность при приеме внутрь
составляет около 100%. Эторикоксиб легко проникает
в ткани, на 92% связывается с белками плазмы [7, 8].
Фармакокинетический профиль практически не изме-
няется при одновременном приеме с ингибиторами
цитохрома P-450 вследствие участия различных пече-
ночных ферментов в элиминации эторикоксиба [9].
Время достижения максимальной концентрации в
крови после приема эторикоксиба составляет 1–2 ч,
период полувыведения – около 22 ч. Таким образом,
для эторикоксиба характерны быстрое начало и дли-
тельная продолжительность действия. Фармакокине-
тические особенности делают эторикоксиб удобным в
применении: он является одним из немногих НПВП,
которые достаточно принимать 1 раз в сутки.

Безопасность
Воздействие эторикоксиба на ЖКТ было изучено в

нескольких контролируемых исследованиях. В двух из
них, имевщих сходный дизайн [10, 11], сравнивалось
ульцерогенное действие эторикоксиба, неселективных
НПВП (напроксена и ибупрофена) и плацебо в течение
12 нед. Всем больным в начале лечения, через 6 и 12 нед
проводили гастроскопию; гастропротекторы не при-
менялись. В сравнительном исследовании с напроксе-
ном приняли участие 742 пациента, в исследовании с

Рис. 1. Риск сердечно-сосудистых осложнений при 
применении НПВП. Адаптировано из [16].

ИМ

Напроксен 0,82 (0,37–1,67)
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ибупрофеном – 680 пациентов (из них 30% старше 65
лет). По данным обеих работ, частота изъязвления ЖКТ
при использовании эторикоксиба оказалась выше
таковой для плацебо на 6%, но ниже на 18% по сравне-
нию с напроксеном и на 9% – по сравнению с ибупро-
феном. Частота отмечаемых пациентами побочных
эффектов и отказа от применения препарата не раз-
личалась при применении эторикоксиба и плацебо, в
то время как в группах напроксена и ибупрофена эти
показатели оказались выше.

В другом исследовании сравнивались частота отказа
от приема препарата в связи с побочными эффектами
со стороны ЖКТ у пациетов с остеоартритом, прини-
мающих эторикоксиб в дозе 90 мг или диклофенак в
течение года [12]. Были включены 7111 пациентов,
средний возраст которых составил 64 года. Частота
вынужденной отмены препарата составила 18% для
эторикоксиба и 23% для диклофенака (p<0,05). При
использовании эторикоксиба также наблюдалась
меньшая частота побочных эффектов.

Нежелательное воздействие эторикоксиба на почки
было изучено путем метаанализа восьми исследований
по лечению хронической боли. Были включены 4770
больных, принимавших плацебо (n=1491), эторикоксиб
в суточной дозе 60 мг (n=658), 90 мг (n=889) или 120 мг
(n=472), напрофен 100 мг (n=1034) и ибупрофен 2400 мг
(n=226) в течение 12 нед. Частота побочных эффектов
со стороны почек (гипертензия, отеки, повышение
уровня креатинина в сыворотке и др.) в целом была низ-
кой и значимо не различалась между группами [13].

Наибольшее опасение в плане безопасности кокси-
бов вызывает возможное развитие осложнения со сто-
роны сердечно-сосудистой системы. При применении
неселективных НПВП сохраняется естественный
баланс между опосредованной ЦОГ-1 активацией
тромбоцитов или опосредованными ЦОГ-2 вазодила-

тацией и угнетением агрегации тромбоцитов. Этот
баланс может нарушаться при применении селектив-
ных ингибиторов ЦОГ-2. На основании данных иссле-
дования APPROVE был отозван с рынка препарат рофе-
коксиб, поскольку было показано, что при его длитель-
ном применении увеличивается риск инфаркта мио-
карда (ИМ). Однако при исследовании других селек-
тивных ингибиторов ЦОГ-2 не было получено столь
четких доказательств их кардиотоксичности [14].

По данным двойного слепого исследования MEDAL,
сердечно-сосудистый риск при применении эторикок-
сиба сопоставим с таковым диклофенака [15]. Пациен-
ты с ревматоидным артритом и остеоартритом получа-
ли эторикоксиб либо диклофенак в течение 19,4–20,8
мес. Отношение рисков сердечно-сосудистых событий,
связанных с тромбозом (инфаркт миокарда и др.), при
применении эторикоксиба и диклофенака составило
0,96 (95% доверительный интервал – ДИ 0,81–1,15).

Результаты недавнего метаанализа свидетельствуют о
том, что повышение сердечно-сосудистого риска
характерно для всех, а не только для селективных
НПВП [16]. В работу S.Trelleetal были включены резуль-
таты 31 исследования (116 429 пациентов), в котором в
течение длительного времени назначились различные
НПВП (напроксен, ибупрофен, диклофенак, целекок-
сиб, эторикоксиб, рофекоксиб, лумиракоксиб) или
плацебо. Риск ИМ был выше по сравнению с плацебо
при применении рофекоксиба и лумиракоксиба,
инсульта – при применении ибупрофена, диклофенака
и лумиракоксиба, кардиальной смерти – при примене-
нии диклофенака и эторикоксиба. Суммарный риск
нефатального ИМ, инсульта или сосудистой смерти
значимо повышало применение ибупрофена, рофе-
коксиба и лумиракоксиба (рис. 1). Относительный
риск сердечно-сосудистых осложнений при приеме
эторикоксиба составил 0,75 (95% ДИ 0,23–2,3) для ИМ,
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Рис. 2. Частота прекращения лечения НПВП 
из-за неэффективности. Адаптировано [23].
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Рис. 3. Частота прекращения лечения НПВП из-за побочных
действий. Адаптировано [23].
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2,67 (95% ДИ 0,82–8,72) – для инсульта, 4,07 (95% ДИ
1,23–15,7) – для сосудистой смерти, 1,53 (95% ДИ
0,74–3,17) – для суммарного риска нефатального ИМ,
инсульта или сосудистой смерти.

По данным другого метаанализа, коксибы, в особен-
ности рофекоксиб и эторикоксиб, могут вызывать
артериальную гипертензию [17]. Относительный риск
появления артериальной гипертензии на фоне лече-
ния эторикоксибом по сравнению с неселективными
НПВП составил 1,52 (95% ДИ 1,39–1,66).

Клиническая эффективность при болевых
синдромах

Эторикоксиб эффективен при различных болевых
синдромах. Было показано, что этот препарат позво-
ляет купировать хроническую боль в спине [18]. Боль-
шой интерес вызывает возможность применения это-
рикоксиба для послеоперационной аналгезии. В мета-

анализе из базы «Cochrane» оценивалась эффектив-
ность однократного приема эторикоксиба с целью
послеоперационной аналгезии. Снижение интенсив-
ности боли на 50% произошло у 64% пациентов, при-
нимавших эторикоксиб, и у 10% – принимавших пла-
цебо. При этом краткосрочное применение эторикок-
сиба не приводило к значимым побочным эффектам
(их частота не отличалась от группы плацебо) [19].

Опыт применения у пациентов 
с непереносимостью НПВП

Имеет ли смысл попытка использования коксиба при
непереносимости неселективных НПВП? Для ответа на
этот вопрос был проведен ряд исследований. T.Weber-
schock и соавт., проанализировав их данные в система-
тическом обзоре, пришли к выводу о том, что коксибы
не вызывают нежелательных явлений у большинства
больных с непереносимостью к неселективным НПВП

Таблица 1. НПВП: химические группы и дозирование

Группа/лекарственный
препарат 

Доза, мг Кратность приема 
Максимальная суточная доза,

мг

Производные пропионовой кислоты

Фенопрофен 200–600 2–4 3200

Флурбипрофен 100 2–3 300

Ибупрофен 400–800 2–6 3200

Кетопрофен 50–200 1–3 300

Напроксен натрия 275–550 2–4 1375

Напроксен 350–500 2–3 1500

Оксапрозин 600–1,200 1–2 1200

Кеторолак 10 2–4 40

Производные уксусной кислоты

Диклофенак 50–75 2–3 200

Этодолак 300–600 2–3 1200

Индометацин 25–75 2–4 200

Сулиндак 200 2 400

Толметин 200–600 2–4 2000

Фенаматы (производные аминобензойной кислоты)

Меклофенамат 50–100 2–6 400

Мефенаминовая кислота 250 4 100

Оксикамы

Пироксикам 10–20 1–2 20

Мелоксикам 7,5 1 15

Производные салициловой кислоты

Сальсалат 500–750 2 1500

Дифлунисал 250–500 2 1000

Трисалицилат 500–1,000 2 3000

Нафтилалконы

Набуметон 500–700 1–2 1500

Коксибы

Целекоксиб 100–200 1–2 800

Рофекоксиб 12,5–50 1–2 50

Эторикоксиб 60–120 мг 1 120

Таблица 2. Воздействие НПВП на изоформы ЦОГ

Препарат Отношение IC50* (ЦОГ-1): IC50 (ЦОГ-2)

Лумиракоксиб** 700

Эторикоксиб 344

Рофекоксиб 272

Вальдекоксиб 61

Целекоксиб 30

Мелоксикам 18

Напроксен 0,7

Ибупрофен 0,5

*IC50 – концентрация препарата в крови, необходимая для угнетения 50% фермента.
**Не зарегистрирован в России.
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[1]. Из 591 больного с непереносимостью НПВП только
у 13 после приема коксибов развились побочные
эффекты: 12 аллергических реакций и 1 случай крово-
течения из верхних дыхательных путей.

O.Quercia и соавт. перед назначением коксибов паци-
ентам с аллергическими реакциями на НПВП в анамне-
зе проводили предварительное тестирование: назнача-
лись плацебо в 1-й день, 45 мг эторикоксиба – на 2-й, 
90 мг эторикоксиба – на 3-й. Больных наблюдали в тече-
ние 4–6 ч после приема препарата. В исследование были
включены 65 пациентов, у которых ранее в ответ на
прием НПВП отмечались крапивница и сосудистый отек
(69%), ринит (3%), анафилактический шок (1,5%). Этори-
коксиб не вызвал побочных реакций у 97% больных,
включенных в исследование. Лишь у 2 из них возникли
аллергические реакции: крапивница и отек Квинке. Эти
симптомы были купированы пероральным приемом
антигистаминных препаратов и глюкокортикоидов [20].

Приверженность лечению НПВП 
и эторикоксибом

По данным исследований, немногие из пациентов,
которым назначают НПВП для купирования мышечно-
скелетной боли, длительное время придерживаются
рекомендованного лечения. Так, по данным одной из
работ, лишь 15–20% пациентов с остеоартрозом продол-
жали принимать назначенный им НПВП через 12 мес [21].

Сравнительных исследований по приверженности
лечению разными НПВП немного. По данным T.Pincus
и соавт., частота отказа от приема лекарства у пациен-
тов с остеоартрозом через 1 год составила 33% для
парацетамола, 21% – для ибупрофена, 17% – для
напроксена и 19% – для диклофенака [22].

R.Moore и соавт. провели метаанализ исследований по
мышечно-скелетной боли, в которых назначались несе-
лективные НПВП и эторикоксиб, с целью оценки при-
верженности к лечению [23]. Оказалось, что по сравне-
нию с неселективными НПВП пациенты реже прекра-
щают лечение эторикоксибом из-за недостаточной
эффективности, осложнений со стороны ЖКТ и повы-
шения уровня печеночных либо почечных ферментов в
крови, но чаще – из-за артериальной гипертензии и
отеков (рис. 2, 3). В целом лечение эторикоксибом реже
приходилось прерывать из-за недостаточной эффек-
тивности либо побочных действий – относительный
риск отказа от эторикоксиба и неселективных НПВП
через 4–12 нед лечения составил 0,7 (95% ДИ 0,65–0,82).

Заключение
Современные высокоселективные ингибиторы 

ЦОГ-2, такие как эторикоксиб (Аркоксиа), превосходят
традиционно используемые для купирования болевых
синдромов НПВП по переносимости и в некоторых
случаях – по эффективности. Применение коксибов
обоснованно у пациентов с непереносимостью несе-
лективных НПВП, а также при повышенном гастроэн-
терологическом риске. Выбор стартового препарата у
больных без сопутствующего поражения ЖКТ является
более спорным вопросом. Возможен ступенчатый под-
ход, при котором врач начинает лечение с традицион-
ных НПВП, только при их неэффективности переходя
к коксибам. Такая стратегия представляется обоснован-
ной с фармакоэкономической точки зрения, однако
она может приводить к снижению приверженности
больного лечению. Пока осуществляется подбор тера-
пии, больной страдает от боли и побочных эффектов
лекарств, теряет веру в возможность излечения и пере-
стает доверять врачу. Не всегда возможно исправить
неудачное исходное назначение: пациент может не
прийти на повторный прием, предпочтя медицинской
помощи самолечение. Учитывая большой вклад психо-
логических факторов в патогенез хронических боле-
вых синдромов, задержка с назначением эффективно-

го и переносимого препарата может не только отсро-
чить, но и сделать невозможным успех лечения.

Обе крайности – как стартовое назначение коксибов
всем пациентам с болевым синдромом, так и примене-
ние исключительно поступенчатого подхода к фарма-
котерапии боли – препятствуют достижению золотой
середины. Первый подход отражает избыточное увле-
чение новыми препаратами («давно появившийся на
рынке – значит устаревший, устаревший – значит
неэффективный»), второй – терапевтический ниги-
лизм («если врач руководствуется не только доказа-
тельствами класса А, значит, он занимается шарлатан-
ством»). Оптимальной тактикой представляется инди-
видуальный подбор НПВП с учетом как физических
(интенсивность и характер боли, наличие сопутствую-
щих заболеваний ЖКТ и сердечно-сосудистой систе-
мы), так и психологических факторов.
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А к т у а л ь н ы е  п р о б л е м ы  

Синдром беспокойных ног (СБН) – состояние,
характеризующееся неприятными ощущениями
в нижних конечностях, которые появляются в

покое (чаще в вечернее и ночное время), вынуждают
больного совершать облегчающие их движения и
часто приводят к нарушению сна.

Согласно популяционным исследованиям СБН являет-
ся четвертой по частоте причиной развития бессонницы
[20]. В Международной классификации болезней 10-го
пересмотра СБН внесен в раздел «Экстрапирамидные и
другие двигательные нарушения», подраздел «Другие
уточненные экстрапирамидные и двигательные наруше-
ния» (G25.8). Различают первичный (идиопатический) и
вторичный (симптоматический) СБН, которые встре-
чаются приблизительно с одинаковой частотой.

Патогенез СБН до конца не изучен. По мнению боль-
шинства исследователей, ведущую роль играют дис-
функция дофаминергической системы, нарушение
гомеостаза железа и генетическая предрасположен-
ность [14, 26]. Нельзя не учитывать роль перифериче-
ских факторов в развитии СБН, о чем свидетельствует
большая частота этого синдрома при полиневропатиях.

Особенности
Первичный СБН развивается при отсутствии какого-

либо другого соматического или неврологического
расстройства и рассматривается как самостоятельное
заболевание. По данным разных авторов, в 25–75% слу-
чаев первичного СБН выявляется положительный
семейный анамнез, что указывает на роль генетическо-
го фактора. Пациенты с первичным СБН имеют тенден-
цию к более раннему возрасту дебюта (до 45 лет), симп-
томы обычно сохраняются в течение всей жизни, одна-
ко их интенсивность может значительно колебаться,
временно усиливаясь в период стресса, после интенсив-
ных физических нагрузок, во время беременности. 
В большинстве случаев с течением времени отмечается
тенденция к медленному нарастанию симптомов, могут
наблюдаться периоды стационарного течения или
ремиссии, продолжающиеся до нескольких лет.

Вторичный СБН обычно возникает после 50 лет, на
фоне какого-либо соматического или неврологическо-
го заболевания, клинические проявления при этом раз-
виваются, как правило, относительно быстро, не имеют
ремиссий и протекают более тяжело. Характер течения
симптоматического СБН определяются течением
основного заболевания и успешностью его лечения 
[2, 17, 27]. Некоторые исследователи считают использо-
вание термина «вторичный» не совсем корректным,
так как он предполагает наличие доказанной причин-
но-следственной связи между развитием СБН и каким-
либо заболеванием, поэтому предлагают использовать
термин «коморбидный» [8]. СБН может встречаться при
большом количестве заболеваний и состояний. Наибо-
лее частыми этиологическими факторами являются
железодефицитная анемия, беременность, почечная
недостаточность и полиневропатии [12, 18].

Недостаточность железа является одним из наиболее
важных факторов в развитии данного синдрома.
Важно иметь в виду, что недостаток железа может не
сопровождаться клинически выраженной анемией, а
среди лабораторных показателей наиболее информа-

тивным является уровень ферритина, а не сывороточ-
ного железа [3, 20].

Частое развитие СБН при беременности возможно
также связано с истощением запасов железа в организ-
ме. Данные эпидемиологических исследований свиде-
тельствуют о том, что симптомы СБН развиваются у
20–25% беременных, чаще в III триместре, и исчезают
вскоре после родоразрешения. Причины ассоциации
между СБН и беременностью точно не известны. Наи-
более вероятны гипотезы, связывающие развитие
этого синдрома не только с дефицитом железа, но и
фолиевой кислоты, а также с гормональными измене-
ниями в виде увеличения уровня пролактина, прогесте-
рона и эстрогенов [10, 15].

Серьезную клиническую проблему представляет СБН
у больных с уремией, который выявляется у 15–70%
данных пациентов [27]. Патогенез этого синдрома при
терминальной стадии почечной недостаточности
окончательно неясен, значительная роль при данной
патологии также отводится дефициту железа.

Частыми причинами симптоматического СБН
являются полиневропатии, как приобретенные (алко-
гольная, диабетическая, амилоидная, порфирийная и
др.), так и наследственные. СБН встречается при поли-
невропатиях с преимущественным поражением аксо-
нов и вовлечением в процесс тонких сенсорных воло-
кон. По данным разных авторов, распространенность
СБН при невропатиях имеет очень широкий диапазон –
от 5 до 54%. Противоречивые результаты обусловлены,
с одной стороны, различиями в методологии проведе-
ния исследований (в некоторых исследованиях
использовались лишь стандартные электрофизиоло-
гические методики – соматосенсорные потенциалы по
толстым миелинизированным волокнам, в других
исследовались слабомиелинизированные и немиели-
низированные тонкие волокна при помощи количе-
ственного сенсорного тестирования и биопсии нерва),
с другой стороны, сходством некоторых проявлений
СБН и невропатии (преимущественное вовлечение
нижних конечностей, нередко усиление болей и дру-
гих сенсорных ощущений в вечернее и ночное время).

Случаи вторичного СБН описаны при сахарном диа-
бете, амилоидозе, резекции желудка, недостаточности
витамина В12, фолиевой кислоты, тиамина, магния, при
алкоголизме, хронических обструктивных заболева-
ниях легких, гипотиреозе и тиреотоксикозе, ревматоид-
ном артрите, болезни Шегрена, порфирии, тяжелой сер-
дечной недостаточности, рассеянном склерозе, пораже-
ниях спинного мозга и других заболеваниях [1, 19, 27].

СБН нередко наблюдается у пациентов с болезнью
Паркинсона, однако среди исследователей до настояще-
го времени нет единого мнения о частоте встречаемости
СБН при болезни Паркинсона. Обсуждается вопрос о
возможных общих патогенетических механизмах этих
заболеваний [19, 21].

Таким образом, СБН может наблюдаться у пациентов,
обращающихся к врачам самых разных специально-
стей (табл. 1).

Иногда проявления СБН отмечаются у здоровых лиц
в период стресса, после интенсивной физической
нагрузки, при избыточном потреблении кофеинсодер-
жащих напитков и алкоголя. Вызвать или усилить СБН
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могут различные лекарственные препараты, прежде
всего нейролептики, трициклические антидепрессан-
ты, ингибиторы обратного захвата серотонина, препа-
раты лития, нифедипин и другие антагонисты кальция
(табл. 2) [4, 23].

Клинические проявления
Тяжесть СБН определяется в соответствии с критерия-

ми Международной классификации расстройств сна:
1. Легкая форма: симптомы возникают эпизодически,

не вызывают существенного нарушения засыпания, не
ухудшают существенно качество жизни днем.

2. Умеренная форма: симптомы возникают не чаще 
2 раз в неделю, засыпание и поддержание сна умерен-
но нарушено, умеренно страдает качество жизни днем.

3. Тяжелая форма: симптомы возникают чаще 2 раз в
неделю, засыпание и поддержание сна резко нарушено,
резко нарушено качество жизни днем из-за сонливости
и собственно неприятных ощущений в конечностях.

В начале заболевания СБН может быть эпизодиче-
ским и легким, в особенности это относится к идиопа-
тической форме. Однако при длительном течении пер-
вичного СБН и при вторичных формах симптомы
бывают достаточно частыми и тяжелыми. В 2003 г.
Международная группа по изучению СБН (The Interna-
tional Restless Legs Syndrome Study Group) опубликовала
шкалу оценки степени тяжести СБН, которая пред-
усматривает тяжесть моторных и сенсорных проявле-
ний, локализацию, частоту и длительность симптома-
тики, а также степень расстройств сна [6].

Причудливое описание симптомов, возникновение в
вечернее и ночное время, отсутствие объективных
изменений при неврологическом осмотре и паракли-
нических исследованиях порождает недоверие к суще-
ствованию данного синдрома, а в некоторых случаях и
рассмотрение его в рамках психогенных расстройств.

О проблеме
Несмотря на то, что этот синдром известен уже более

300 лет, начиная с первого описания Thomas Willis в
1685 г., в дальнейшем работам Wittmaack, Oppenheim и,
наконец, полному описанию K-A.Ekbom, длительное
время в медицинской среде наблюдалось отсутствие
интереса к данной проблеме. Однако за последние
десятилетия в какой-то степени благодаря развитию
сомнологии появилось большое количество работ по
этой проблеме.

В 1995 г. были опубликованы первые критерии диаг-
ностики СБН. В дальнейшем они были пересмотрены и
в 2002 г. опубликованы современные критерии, пред-
ложенные Международной исследовательской груп-
пой по СБН (табл. 3).

Распространенность СБН, по данным разных авто-
ров, составляет от 2 до 15%, причем наиболее часто он
встречается у женщин, лиц среднего и пожилого воз-
раста [13, 22, 23]. В США при телефонном опросе 1800
человек было выявлено, что симптомы, характерные
для СБН, испытывали в течение пяти и более ночей в
месяц 3% опрошенных в возрасте 18–29 лет, 10% –
30–79 лет и 19% – 80 лет и старше [9, 29]. Хотя частота
СБН увеличивается с возрастом, он может наблюдаться
и у детей. Согласно данным эпидемиологических
исследований, проведенных в различных странах,
афро-американцы реже страдают СБН, также низкая
частота этого синдрома была выявлена в странах Азии.
Различные популяционные исследования демонстри-
руют связь СБН с психическими расстройствами, куре-
нием, повышением индекса массы тела (ожирением),
низким социально-экономическим статусом, недоста-
точной физической активностью [9, 23].

Эпидемиологические данные по вторичным формам
СБН широко варьируют. Исследования показывают,
что при уремии СБН встречается от 15 до 70%, при рев-
матоидном артрите – от 25 до 47%, при диабете от 17
до 33%, при болезни Паркинсона – от 8 до 20%, при
хронической обструктивной болезни легких – до 37%
[19, 27]. Такой широкий диапазон данных, по всей
видимости, связан с тем, что во многих работах анали-
зировались телефонные интервью или исследования
проводилось с помощью анкет, без последующей кли-
нической оценки синдрома, что создавало предпосыл-
ки для гипердиагностики. Тщательный анализ с
использованием более чувствительных и специфич-
ных тестов, а также последующей клинической оцен-
кой демонстрирует более низкие средние показатели
по популяции. В настоящее время исследователи схо-
дятся во мнении, что достаточно тяжелый СБН, отри-
цательно влияющий на качество жизни, наблюдается
приблизительно у 2–3% популяции [2].
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Таблица 1. Специалисты, в практике которых часто встречается СБН (заболевания, коморбидные СБН)

Специалист Клинические состояния

Невролог
Невропатии

Радикулопатии
Болезнь Паркинсона

Гематолог
Анемии

Дефицит железа

Нефролог Почечная недостаточность

Акушер-гинеколог Беременность

Ревматолог Ревматоидный артрит, синдром Шегрена, склеродермия, фибромиалгия

Психиатр Депрессия, терапия нейролептиками, терапия антидепрессантами

Педиатр Синдром гиперактивности – дефицита внимания, «боли роста»

Эдокринолог Диабет, заболевания щитовидной железы

Гастроэнтеролог
Резекция желудка, синдром мальабсорбции, онкологические заболевания желудочно-кишечного

тракта с кровотечениями 

Таблица 2. Препараты, усиливающие проявления СБН

Трициклические антидепрессанты

Селективные ингибиторы обратного захвата серотонина

Нейролептики

Антигистаминные препараты

Препараты лития

Фенитоин

Блокаторы кальциевых каналов

Алкоголь

Никотин

Кофеин
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Диагностика
Несмотря на высокую распространенность, СБН

достаточно редко диагностируется. Многие пациенты
с легкими или умеренными проявлениями СБН часто
не обращаются к врачу, так как считают свои ощуще-
ния «естественными». Но даже в случае обращения за
медицинской помощью точный диагноз устанавлива-
ется иногда спустя многие годы. В международном
популяционном исследовании, опубликованном в
2004 г., приняли участие более 23 тыс. человек. О симп-
томах СБН любой частоты и интенсивности (от эпизо-
дических до тяжелых) сообщили 9,6% опрошенных,
клинически значимые проявления наблюдались у 2,5%.
Из них 64,8% консультировались с врачом и лишь 12,9%
получили правильный диагноз [13]. Аналогичное
исследование проведено R.Allen. Из 15 тыс. опрошен-
ных 7,2% сообщили о симптомах любой частоты, кли-
нически значимый синдром отметили 2,7%, из них 81%
обращались с соответствующими жалобами к врачу и
лишь у 6,2% был установлен диагноз [5].

Как уже говорилось, СБН является одной из ведущих
причин инсомнии, около 80% пациентов с СБН обра-
щаются к врачу с ведущей жалобой на нарушения сна.
Анализ инсомнии должен обязательно включать
вопросы относительно чувствительных нарушений и
двигательного беспокойства в ногах. Второй по часто-
те жалобой являются неприятные ощущения в ногах,
которые наблюдаются почти у 1/2 пациентов, обратив-
шихся за помощью.

Диагноз СБН клинический и основывается на четырех
ключевых признаках, указанных в критериях диагноза.

1. Неприятные ощущения в ногах, понуждающие к
двигательной активности.

Сенсорный компонент представлен ощущениями
зудящего, скребущего, колющего, распирающего или
давящего характера. Пациенты могут описывать их как
шевеление под кожей, жжение, прохождение электри-
ческого тока, «пузырьки в венах» и др. Часть пациентов
характеризуют эти ощущения как боль (тупая, ноющая,
мозжащая, интенсивная). Нередко больные затруд-
няются точно описать свои симптомы и скорее опре-
деляют их как некий дискомфорт, заставляющий их
шевелить ногами. Локализуются данные ощущения
преимущественно в глубине голеней, в меньшей степе-
ни в стопах и бедрах. В тяжелых случаях также вовле-
каются руки. Указанные проявления обычно возни-
кают с обеих сторон, но могут быть асимметричными
и даже односторонними.

2. Стремление совершать движения или неприятные
ощущения возникают или усиливаются в покое.

Чем дольше пациент находится в состоянии покоя (в
положении сидя и особенно лежа), тем выше у него

риск возникновения неприятных ощущений и побуж-
дения к движению.

3. Стремление совершать движения или неприятные
ощущения облегчаются или полностью исчезают при
движениях.

Чтобы облегчить свое состояние, больные вынужде-
ны вытягивать и сгибать конечности, встряхивать, рас-
тирать и массировать их, ворочаться в постели, вста-
вать и ходить по комнате или переминаться с ноги на
ногу. Во время ходьбы неприятные ощущения умень-
шаются и проходят, и вновь появляются вскоре после
того, как движение прекратилось.

4. Стремление совершать движения или неприятные
ощущения более выражены в вечернее и ночное время.

Суточный ритм возникновения симптомов является
необходимым условием для диагностики СБН. Перво-
начально симптомы возникают вечером, через 15–30
мин после того, как больной лег в постель. Если паци-
енту не удается заснуть, неприятные ощущения беспо-
коят его до 2–3 ч ночи, после чего быстро уменьшают-
ся и исчезают. По мере прогрессирования заболевания
отмечается появление симптомов в более раннее
время, в том числе в дневные часы и в положении сидя.

На настоящий момент не существует какого-либо
определенного маркера СБН, однако точность диагно-
стики возрастает при наличии подтверждающих кли-
нических признаков в виде положительной реакции на
дофаминергическую терапию, выявлении положитель-
ного семейного анамнеза и периодических движений
ногами (во время бодрствования или сна).

Причины плохой диагностики
1. Недостаточно внимательное отношение и неосве-

домленность врачей общей практики о данном заболе-
вании. Большинство алгоритмов диагностики ориен-
тировано на неврологов и сомнологов, хотя именно
врач первичного звена является первым, к кому обра-
щаются с данной проблемой. Чаще всего у больных
диагностируют депрессию, варикозную болезнь ниж-
них конечностей и другие варианты нарушения веноз-
ного оттока, суставную патологию, остеохондроз,
полиневропатию и т.д. Нередко пациенты длительное
время получают неэффективную терапию. В отдель-
ных случаях назначенная терапия может даже ухуд-
шать имеющуюся симптоматику, что наблюдается при
применении антидепрессантов или нейролептиков у
пациентов с СБН [20, 24].

2. Несмотря на то, что набор жалоб при данной пато-
логии достаточно специфичен, на практике пациенты
при обращении к врачу редко указывают на связь сен-
сорных ощущений и нарушений сна. Жалобы на нару-
шение сна в силу частой встречаемости, особенно у
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Таблица 3. Критерии диагноза

Облигатные критерии

1. Стремление совершать движения ногами, обычно связанное или вызванное неприятными ощущениями в ногах

2. Стремление совершать движения или неприятные ощущения возникают или усиливаются в покое

3. Стремление совершать движения или неприятные ощущения облегчаются или полностью исчезают при движениях

4. Стремление совершать движения или неприятные ощущения более выражены в вечернее и ночное время

Подтверждающие клинические признаки

1. Положительный семейный анамнез

2. Положительная реакция на дофаминергическую терапию

3. Периодические движения ногами (во время бодрствования или сна)

Сопутствующие клинические признаки

1. Хроническое течение (стационарное или медленно прогрессирующее)

2. Расстройства сна

3. Отсутствие изменений при физикальном и неврологическом осмотре (за исключением случаев вторичного СБН)



38 | неврология/ревматология | № 1 | 2011 | приложение consilium medicum |

пациентов старшей возрастной группы, не вызывают
настороженности врача в отношении поиска причин
инсомнии. Нередко снотворные препараты назна-
чаются без попытки проанализировать природу дис-
сомнических расстройств. Профильные специалисты
как правило концентрируются на проблемах основно-
го соматического заболевания, не уделяя внимания
«несущественным» жалобам.

Дифференциальный диагноз
В большинстве случаев анализа жалоб и клинической

картины бывает достаточно для установления диагноза
[17]. Дифференциальный диагноз в основном прово-
дится с ночными крампи, акатизией, сосудистой пато-
логией нижних конечностей и невропатией (табл. 4).

Наиболее часто приходится проводить дифферен-
циальную диагностику СБН и полиневропатии. Это
нередко вызывает трудности, так как на фоне текущей
невропатии, например диабетической, уремической и
других, может наблюдаться развитие вторичного СБН.
В литературе обсуждается вопрос по поводу взаимо-
отношений СБН и невропатии тонких волокон, кото-
рая селективно поражает слабомиелинизированные и
немиелинизированные нервные волокна. Клиническая
картина данной невропатии представлена сенсорны-
ми нарушениями и симптомами вегетативной дис-
функции. Сенсорные расстройства представлены
болью и парестезиями, которые часто усиливаются в

вечернее и ночное время, нарушая сон. Нередко у этих
пациентов встречается СБН, который рассматривается
как вторичный по отношению к невропатии. С другой
стороны, у ряда пациентов с идиопатическим СБН при
исследовании обнаруживают скрытую аксонопатию,
что подтверждает роль периферической нервной
системы в патогенезе этого синдрома [8].

Установив диагноз СБН, необходимо провести диф-
ференциальную диагностику между его первичной и
вторичной формой. Для этого выполняется ряд допол-
нительных исследований, которые могут выявить забо-
левания и состояния, приводящие к развитию вторич-
ного СБН (табл. 5). Для выявления железодефицитных
состояний показано определение уровня ферритина в
сыворотке крови, что гораздо информативнее, чем
стандартное исследование сывороточного железа. Для
исключения полиневропатий различного генеза в
целях диагностики следует выполнить электронейро-
миографию (ЭНМГ) с определением скорости прове-
дения по двигательным и чувствительным волокнам.
При выявлении полиневропатического синдрома
необходим соответствующий диагностический поиск
для выявления его причины, как минимум – биохими-
ческий анализ крови для исключения диабета и почеч-
ной недостаточности. Полисомнография с подсчетом
индекса PLMS используется в основном при дифферен-
циальной диагностике с другими парасомниями, в
научных исследованиях и для объективной оценки
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Таблица 5. Лабораторные и инструментальные исследования, проводимые пациентам с СБН

Исследования для подтверждения СБН

Полисомнография
Нарушения сна – оценка наличия и степени других расстройств сна
Подсчет индекса ПДК (во время сна, во время бодрствования)

Актиграфия
Помогает оценить ночное двигательное беспокойство
Подсчет ПДК 

Тест иммобилизации
Оценка симптомов СБН во время бодрствования

Исследования для поиска причин вторичного СБН

ЭНМГ и исследование скорости проведения по нервам – для поиска возможной невропатии
Исключение невропатии тонких волокон – вызванные кожные симпатические потенциалы, количественное сенсорное тестирование

Анализ крови
Гематокрит – исключение анемии
Показатели обмена железа: ферритин и процент насыщения трансферрина – оценка депо железа и исключение гемохроматоза
Определение уровня фолатов в сыворотке крови – дефицит фолиевой кислоты
Глюкоза крови – исключение диабета
Азот мочевины и креатинин – патология почек

Дополнительные исследования

Нейровизуализация головного и спинного мозга – для исключения поражения центральной нервной системы
Биопсия нерва – оценка невропатии

Таблица 4. Дифференциальный диагноз СБН

Клинические состояния Проявления

Ночные крампи

Внезапное начало
Болезненные

Объективно ощущается напряжение мышцы
Часто односторонние

Акатизия

Ощущение внутреннего беспокойства
Отсутствие сенсорных жалоб
Отсутствие суточного ритма

Частая связь с приемом нейролептиков
В меньшей степени нарушает сон

Периферические сосудистые расстройства
Ухудшаются при движениях, улучшаются в покое

При осмотре обнаруживаются кожные и сосудистые нарушения

Полиневропатии

Отсутствие суточного ритма
Отсутствие периодических движений ног во сне

Симптомы не облегчаются при движениях
Нарушения скорости проведения по нервам

Более типичные сенсорные жалобы (типа онемения, покалывания, боли), чаще
локализующиеся на поверхности кожи, начинающиеся со стоп.
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эффективности лечения. Для рутинной диагностики
данного синдрома полисомнография не является обя-
зательной.

Главное последствие тяжелого СБН – это нарушения
сна. В связи с неприятными ощущениями в конечно-
стях и необходимостью постоянно совершать движе-
ния больные долгое время не могут заснуть. Более чем
90% пациентов жалуются на трудности засыпания или
тревожный сон с постоянными пробуждениями. При
заполнении анкет о качестве сна более 70% пациен-
тов сообщают, что время засыпания составляет более
0,5 ч, 50% – спят менее 5 ч за ночь, 60% – имеют фраг-
ментированный сон, так как просыпаются 3 и более
раз за ночь [5].

Фрагментация сна может быть обусловлена не только
неприятными ощущениями и связанной с ними двига-
тельной активностью, но и периодическими движения-
ми конечностей (ПДК) во сне, возникающими у боль-
шинства пациентов с СБН. ПДК представляют собой
ритмичные движения в конечностях, которые продол-
жаются от 0,5 до 5 с и повторяются с равномерными
интервалами каждые 20–40 с. Эти стереотипные движе-
ния в типичных случаях проявляются тыльным сгиба-
нием стопы и разгибанием большого пальца, что может
напоминать рефлекс Бабинского. Иногда сгибание
также наблюдается в коленном и тазобедренном суста-
вах, в отдельных случаях – в локтевом. Со стороны эти
движения напоминают вздрагивание или брыкание.
Как правило, ПДК преобладают в первой половине
ночи. В тяжелых случаях движения не прекращаются
всю ночь и даже могут наблюдаться в состоянии
бодрствования. ПДК не являются облигатным призна-
ком СБН и могут наблюдаться при различных наруше-
ниях сна: нарушении поведения во время фазы быстро-
го сна (70%), нарколепсии (45–60%) и СБН (80–90%), а
также могут представлять самостоятельный вариант
парасомнии. В то время как 80–90% пациентов с СБН
имеют ПДК, только 30% пациентов с ПДК имеют СБН
[16]. В некоторых случаях пациент не испытывает про-
блем при отходе ко сну, но, просыпаясь ночью из-за
ПДК, может с трудом заснуть из-за проявлений СБН.

Трудности засыпания и пробуждения, дневная сонли-
вость ведут к раздражительности, снижению концентра-
ции внимания, общей слабости и утомляемости. На
фоне указанных нарушений у многих пациентов вто-
рично развиваются тревога и депрессия [15]. Взаимо-
отношения между СБН и этими эмоциональными рас-
стройствами достаточно сложны и широко обсуждают-
ся в литературе. С одной стороны, СБН может способ-
ствовать развитию депрессии благодаря своему негатив-
ному влиянию на сон. С другой – лечение антидепрес-
сантами пациентов с легкими проявлениями СБН,
может усилить проявления последнего. Также обсужда-
ется наличие общих патофизиологических механизмов,
лежащих в основе депрессии и СБН [24].

Невозможность длительного нахождения в состоянии
покоя в тяжелых случаях может проявляться не только
вечером, но и в дневное время. Это накладывает опреде-
ленные социальные ограничения в виде трудностей
посещения кинотеатров, концертов, заседаний, длитель-
ных автомобильных переездов и авиаперелетов.

Терапия
Лечение СБН должно быть индивидуальным. При

подборе терапии необходимо учитывать возраст паци-
ентов (например, нежелательно применение бензо-
диазепинов у пожилых больных в связи с риском ухуд-
шения когнитивных функций); частоту и регулярность
симптомов (возможно эпизодическое применение
препаратов или постоянная терапия); выраженность
симптомов и наличие болей (при тяжелом течении
СБН, сопровождающемся болевыми проявлениями,
могут потребоваться опиоиды). При вторичном СБН

лечение должно быть направлено прежде всего на
основное заболевание (полиневропатии, уремия, дефи-
цит железа и т.д.), приводящего к его развитию [3, 4, 25].

В любом случае пациенту должны быть рекомендова-
ны нефармакологические методы лечения, которые
включают следующие рекомендации:

• умеренная физическая нагрузка в течение дня;
• соблюдение гигиены сна;
• ограничение приема пищи на ночь;
• исключение крепкого чая, кофе и других кофеин-

содержащих продуктов (кока-кола, шоколад), алко-
голя перед сном;

• отказ от курения;
• принятие горячих (реже холодных) ванн для ног;
• интенсивное растирание ног перед сном;
• умственная активность, требующая значительного

внимания (видеоигры, рисование, дискуссии, рабо-
та за компьютером и т.д.);

• физиотерапевтические процедуры (магнитотера-
пия, лимфопресс, массаж, грязи и т.д.), однако их
эффективность вариабельна.

Во всех случаях у пациентов необходимо определить
уровень ферритина и при его снижении проводить
заместительную терапию препаратами железа. Стан-
дартно назначают сульфат железа в дозе 325 мг в ком-
бинации с витамином C для улучшения всасывания.
Уровень ферритина необходимо контролировать каж-
дые 3 мес, до достижения целевого уровня более 
50 мкг/мл. Более быстрый эффект дает внутривенное
введение декстрана железа, однако из-за риска анафи-
лактической реакции этот метод используется не всегда.

Медикаментозная терапия назначается в тех случаях,
когда перечисленные меры оказываются недостаточно
эффективными и проявления СБН нарушают жизне-
деятельность больного и снижают его качество жизни.
Терапевтическая тактика несколько различается в слу-
чае периодического, ежедневного и резистентного
синдрома.

Периодический СБН возникает непостоянно и не
требует ежедневного лечения.

В этом случае возможно использовать препараты
леводопы, иногда двукратно – вечером перед сном и
при необходимости при пробуждении ночью. Также
леводопу можно использовать, если СБН возникает в
каких-либо определенных ситуациях – авиаперелет,
длительная поездка на автомобиле. Препараты леводо-
пы достаточно быстро способствуют регрессу симпто-
мов, однако короткий период полувыведения стан-
дартных препаратов леводопы не обеспечивает дли-
тельного облегчения. Рикошетное усиление симпто-
мов во второй половине ночи и в утренние часы
наблюдается у 20–35% пациентов, получающих лево-
допу [11, 13]. Более пролонгированным, но менее пред-
сказуемым действием обладают препараты леводопы с
замедленным высвобождением.

При длительном использовании лекарств данной
группы необходимо помнить о феномене аугментации –
усилении признаков СБН в процессе терапии, что про-
является более ранним возникновением, усилением и
распространением симптомов на проксимальные
отделы ног и даже руки. Риск развития аугментации до
70% у пациентов, получающих леводопу ежедневно,
однако он уменьшается при использовании препарата
менее 3 раз в неделю [25].

При периодическом СБН также рекомендовано при-
менение агонистов дофаминовых рецепторов, кото-
рые необходимо принять за 1–2 ч до сна.

Эпизодическое использование бензодиазепинов
перед сном может быть полезно, если пациент помимо
СБН имеет и другие причины нарушения сна. Однако у
пациентов старшей возрастной группы больше опас-
ность развития таких побочных эффектов, как дневная
сонливость и утренняя спутанность.
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Ежедневный СБН – синдром, требующий посто-
янной терапии.

Препараты выбора у пациентов с ежедневным СБН –
неэрголиновые агонисты дофаминовых рецепторов,
при применении которых риск возникновения ауг-
ментации гораздо ниже, чем при терапии леводопой.
Наиболее изученным препаратом этой группы являет-
ся прамипексол, который был рекомендован Управле-
нием по контролю за качеством пищевых продуктов и
лекарственных препаратов (FDA) для лечения СБН в
2006 г. Преимуществом этого лекарственного средства
является прежде всего эффективность в минимальных
дозах (0,125–0,5 мг вечером). Согласно данным
нескольких крупных рандомизированных исследова-
ний прамипексол хорошо переносится, его эффектив-
ность не падает на протяжении длительного времени,
улучшаются не только субъективные сенсорные про-
явления, но и объективные параметры сна, в том числе
значительно уменьшается индекс ПДК при полисом-
нографическом исследовании [7]. Как было сказано, 
у пациентов с СБН нередко развивается депрессия. 
В связи с тем, что прамипексол обладает антидепрес-
сивными свойствами, его применение у данных паци-
ентов особенно оправданно [7, 28].

В случае сочетания СБН и периферической невропа-
тии, а также если пациенты описывают свои ощущения
как боль, могут быть полезны антиконвульсанты (кар-
бамазепин, габапентин, ламотриджин).

В тяжелых, трудно курабельных случаях возможно
применение опиатов (кодеин, трамадол). Эта группа
препаратов способна значительно уменьшить симпто-
мы СБН и ПДК, но риск развития лекарственной зави-
симости делает их применение оправданным только в
самых тяжелых случаях при неэффективности всех
других способов лечения.

Назначая дофаминергические лекарственные сред-
ства, пациентам необходимо в доступной форме объ-
яснить сущность заболевания и механизм действия
препарата. При этом нужно сообщить, что хотя эти
препараты используются для лечения болезни Паркин-
сона, у пациентов этой болезни нет, и риск ее развития
не больше, чем в популяции. Дозы, используемые для
лечения СБН, несопоставимо меньше, чем для лечения
болезни Паркинсона. Риск развития дискинезий, пси-
хотических расстройств минимален.

Особую трудность вызывает лечение СБН у беремен-
ных. Ни один из препаратов, обычно применяемых
при СБН, не может считаться безопасным при бере-
менности. Поэтому при развитии СБН во время бере-
менности обычно ограничиваются немедикаментоз-
ными мерами и назначением фолиевой кислоты, а
также препаратов железа (при наличии их дефицита).

Лечение СБН приходится проводить длительно на
протяжении многих лет, в связи с чем необходимо сле-
довать единой стратегии лечения:

• Лечение начинают с монотерапии, с учетом эффек-
тивности у каждого конкретного больного.

• При недостаточной эффективности монотерапии
или в тех случаях, когда из-за побочных эффектов
не удается достичь терапевтической дозы, возмож-
но использование комбинации средств с различ-
ным механизмом действия.

• В некоторых случаях, для сохранения эффективно-
сти терапии на протяжении многих лет, целесооб-
разно проводить ротацию нескольких эффектив-
ных препаратов.

Заключение
СБН – широко распространенное неврологическое

заболевание, которое достаточно редко диагностиру-
ется. Диагностика не требует сложных и трудоемких
исследований, а базируется на клиническом анализе
симптомов, выявляемых у пациента. В повседневной

практике врачу необходимо помнить о существовании
данного заболевания и тщательно анализировать
жалобы больного на нарушения сна, необычные сен-
сорные ощущения в ногах и т.д. СБН является курабель-
ным заболеванием, следовательно, ранняя диагностика
и рационально подобранная терапия могут значитель-
но улучшить качество жизни большинства пациентов.
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П р а к т и ч е с к и е  а с п е к т ы  т е р а п и и  б о л и

Среди всех видов головной боли (ГБ) мигрень
заслуживает особого внимания, поскольку, явля-
ясь одним из самых распространенных видов

ГБ, она приводит к более выраженному снижению
качества жизни по сравнению с другими видами ГБ
[1, 2]. При этом мигренью страдают в основном люди
активного трудоспособного возраста. К сожалению,
менее 50% пациентов, страдающих от ГБ, обращают-
ся к врачу, а среди тех, кто получает лечение, менее
30% удовлетворены его результатом [3, 4]. 

Таким образом, мигрень очень часто остается
невыявленной – пациенты, которые получают лече-
ние, представляют собой только вершину огромного
айсберга. Однако и у них не всегда применяют адек-
ватные методы лечения [4].

Наиболее эффективными лекарственными средства-
ми для лечения острых приступов мигрени являются
триптаны [5]. К сожалению, многие пациенты и даже
врачи об этом недостаточно информированы. В связи
с этим, несмотря на в целом доброкачественный харак-
тер заболевания, своевременная диагностика и эффек-
тивное лечение мигрени являются актуальной меди-
цинской задачей.

Цель данного алгоритма состоит в том, чтобы в сжа-
той форме представить врачу четкие и ясные рекомен-
дации (которым было бы легко следовать) по выявле-
нию (диагностике) и лечению острых приступов миг-
рени. Кроме того, данные рекомендации позволят
помочь врачам распознать предвестники серьезных
(жизнеугрожающих) заболеваний, требующих направ-
ления к узким специалистам и/или дополнительного
обследования.

Приведенный алгоритм основан на рекомендациях
по диагностике и лечению первичной ГБ, представлен-
ных в руководстве «Диагностика и лечение головной
боли» (А.Б.Данилов, 2011), к которому мы адресуем
читателя при необходимости более подробного озна-
комления с вопросами дифференциальной диагности-
ки и лечения мигрени и других видов ГБ [6].

Диагностика
Мигрень представляет собой хроническое заболева-

ние нервной системы, наиболее частым и характер-
ным проявлением которого являются эпизодически
возникающие сильные и мучительные приступы ГБ в
одной (редко обеих) половине головы [7].

Диагноз мигрени ставится на основании рассказа
(анамнеза) и осмотра пациента.

Сбор анамнеза у пациента с жалобой на ГБ
В алгоритме представлены вопросы, помогающие

оптимизировать сбор анамнеза у пациента с жалобой
на ГБ.

Длительность ГБ. 
Какова длительность вашей ГБ?
Для мигрени характерны повторяющиеся приступо-

образные эпизоды ГБ продолжительностью от 4 ч до 
3 дней (если не принимать никаких лекарств). Частота
приступов может колебаться от 1 случая в год до 2 раз в
неделю. 

Для мигрени характерен приступообразный характер
ГБ в отличие, например, от приступов ГБ напряжения,
которая может длиться от нескольких часов до 
7 дней. Постоянный характер ГБ, боль, постепенно ухуд-

шающаяся, могут указывать на вторичный характер ГБ.
В этих случаях необходимо дообследование пациента
(см. «красные флаги»).

Интенсивность ГБ. 
Какова интенсивность вашей ГБ?
Для мигрени характерны приступы ГБ от умеренной

до выраженной интенсивности (от 5 до 10 баллов по
визуальной аналоговой шкале (ВАШ), где 0 – нет боли, 
10 – нестерпимая боль). Если интенсивность ГБ ниже
умеренной (3–4 балла), то диагноз устанавливается на
основании других характерных проявлений мигрени*.

Локализация и характер ГБ. 
Укажите локализацию, характер вашей ГБ.
Для мигрени характерна пульсирующая ГБ, чаще

односторонняя в области виска. Иногда пульсация
отмечается в обоих висках. Отсутствие пульсации и
двусторонний характер ГБ не исключает диагноз миг-
рени (при наличии других характерных для мигрени
проявлений*).

Сопровождающие симптомы. 
Чем сопровождается ваша ГБ?
Особенностью мигрени является наличие сопровож-

дающих симптомов, характерных для мигрени. Сле-
дующие вопросы помогут выявить наличие сопровож-
дающих симптомов мигрени.

Бывает ли тошнота или рвота во время ГБ?
Мигрень обычно сопровождается тошнотой, иногда

рвотой. Отсутствие тошноты или рвоты не исключает
диагноз мигрени (при наличии других характерных
для мигрени проявлений*).

Усиливает ли шум вашу ГБ?
Фонофобия. Громкая речь, музыка, шум могут спро-

воцировать или усилить ГБ. Отсутствие фонофобии не
исключает диагноз мигрени (при наличии других
характерных для мигрени проявлений*).

Усиливает ли свет вашу ГБ?
Фотофобия. Солнце, яркий электрический свет, теле-

визор, работа за компьютером могут спровоцировать
или усилить ГБ. Отсутствие фотофобии не исключает
диагноз мигрени (при наличии других характерных
для мигрени проявлений*).

Влияют ли запахи на ваше самочувствие во время ГБ?
Осмофобия. Резкие запахи, иногда даже приятные

(например, запах одеколона, запахи на кухне) могут
спровоцировать или усилить ГБ. Отсутствие осмофобии
не исключает диагноз мигрени (при наличии других
характерных для мигрени проявлений*).

Другие особенности
Усиление ГБ вследствие обычной физической нагрузки.

Ограничивает ли ГБ вашу активность?
Обычная физическая нагрузка, такая как ходьба,

подъем по лестнице, может усиливать проявления миг-
рени. Во время ГБ пациенту также трудно сосредото-
читься, выполнять офисную работу. Отсутствие усиле-
ния ГБ вследствие обычной физической нагрузки не
исключает диагноз мигрени (при наличии других
характерных для мигрени проявлений*).

Алгоритм диагностики и лечения мигрени
Ал.Б.Данилов 
Кафедра нервных болезней ФППОВ Первого МГМУ им. И.М.Сеченова
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Мигрень  представляет собой хроническое заболевание нервной системы, наиболее частым 
и характерным проявлением которого являются эпизодически возникающие сильные 
и мучительные приступы головной боли.

Тест «ID Migraine» («Идентифицирующий мигрень») 
был разработан при поддержке компании Pfizer

Удобным инструментом для выявления пациентов 
с мигренью является тест «ID Migraine» 
(«Идентифицируй мигрень»), который можно 
предложить пройти каждому пациенту, у которого 
периодически болит голова.

АЛГОРИТМ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ ПРИСТУПОВ МИГРЕНИ
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Какова длительность Вашей головной боли?  
Если не принимать лекарства, приступ головной боли 
длится от 4 часов до 3 дней

Какова интенсивность Вашей головной боли? 

  
Обычно от умеренной до сильной (от 5 до 10 баллов)

Укажите локализацию, характер Вашей боли?   
Чаще односторонняя, пульсирующая 

Чем сопровождается Ваша головная боль?
(бывает ли тошнота или рвота во время головной боли?) 
Головная боль сопровождается тошнотой, 
иногда бывает рвота 

Усиливает ли шум Вашу головную боль? 
Шум может усиливать головную боль 

Усиливает ли свет Вашу головную боль? 
Яркий свет иногда усиливает головную боль

Влияют ли запахи на Ваше самочувствие 
во время головной боли?
Сильные запахи (даже приятные) иногда усиливают 
головную боль

Ограничивает ли головная боль 
Вашу активность?
Обычная физическая нагрузка усиливает головную боль. 
Во время головной боли также трудно сосредоточиться 

 
 

 
Почему мигрень заслуживает ОСОБОГО ВНИМАНИЯ?

Мигрень является широко распространенным заболеванием  (встречается у 12% населения). 
Мигренью страдают люди активного трудоспособного возраста. 
Мигрень серьезно снижает качество жизни пациента и его окружения.  
Существуют высокоэффективные лекарственные средства, специально разработанные 
для лечения мигрени — триптаны. 

Диагноз мигрени ставится на основании рассказа 
и осмотра пациента.

Следующие вопросы/ответы помогут Вам  выявить 
мигрень.

Как поставить диагноз мигрени?

NB! У 20% пациентов  незадолго до приступа  
мигрени развивается аура 

Алгоритм разработал д.м.н. Ал.Б.Данилов, кафедра нервных болезней ФППОВ Первого МГМУ им. И.М.Сеченова
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Когда необходимо 
дополнительное 
обследование?
При выявлении настораживающих 
симптомов — «красных флагов» 
необходимо  в первую очередь 
исключить серьезные заболевания, т.е. 
нарушения, которые представляют 
опасность для жизни. В этих случаях 
проводится дополнительное 
обследование:

новая головная боль у пациента 
в возрасте старше 50 лет или 
у ребенка в препубертатном 
периоде 
новая головная боль у пациента 
с указанием в анамнезе 
на онкозаболевания, ВИЧ- 
инфекцию или иммунодефицитное 
состояние 
прогрессирующая головная боль 
головная боль по типу «раската 
грома» 
головная боль, сопровождающаяся 
неврологическими нарушениями 
или непонятными физическими 
симптомами
головная боль усугубляется 
изменением позы или движениями
лихорадка сопровождающаяся 
головной болью 
головная боль с необычной аурой

В выборе препарата для купирования приступа мигрени важно учитывать интенсивность, 
тяжесть головной боли. Если ожидается  мигрень умеренной или выраженной интенсивности, 
то лучшим средством в этой ситуации будет препарат из группы триптанов . Триптаны 
представляют собой препараты для специфического лечения мигрени.  Назначение триптанов  
показано также в  случаях когда предшествующая терапия оказалось не эффективной.
При легких и умеренных приступах мигрени (особенно если пациент никогда раньше не 
применял никаких лекарств для лечения мигрени)  могут использоваться препараты для 
неспецифического лечения мигрени: аспирин, некоторые НПВП,  парацетамол 
или комбинированные анальгетики. К комбинированным препаратам рекомендуется 
прибегать в последнюю очередь, так как при их применении выше риск развития абузусной 
головной боли (головной боли, связанной со злоупотреблением лекарства).
В тех случаях, когда мигрень сопровождается выраженной тошнотой или рвотой, облегчение 
головной боли и сопровождающих симптомов может принести применение противорвотных 
средств (домперидон, метоклопромид).  Эти препараты относятся к вспомогательной терапии 
и могут применяться как самостоятельно, так и в виде дополнения  к специфической или 
неспецифической терапии.

          
        
    

     
     

     
      

    
      

  

     

Простые анальгетики 
и НПВП
Аспирин 1000 мг
или 
Ибупрофен 400–800 мг
или
Диклофенак  50–100 мг
или 
Кетопрофен  100 мг
или
Напроксен  500–1000 мг
или 
Парацетамол 500–1000 мг
или
Комбинированные 
препараты

неэффективность 
предшествующего 

лечения

Пациент никогда не применял 
никаких лекарств  для лечения 
мигрени

Неспецифическое
лечение

Легкие и умеренные 
приступы мигрени

           Триптаны
   
Элетриптан (Релпакс)*  40 мг
или
Наратриптан (Нарамиг) 2,5 мг
или
Суматриптан (Имигран) 50 мг
или
Золмитриптан (Зомиг) 2,5 мг

Специфическое 
лечение

Тяжелые и умеренные 
приступы мигрени 

Вспомогательные 
средства
Метоклопромид  10–20 мг
или
Домперидон 10–20 мг

Если приступ 
сопровождается
тошнотой 
и рвотой
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ЛЕЧЕНИЕ
МИГРЕНИ
ВЫБОР 
ПРЕПАРАТА 
ДЛЯ ЛЕЧЕНИЯ

    
          

      
          

      
     

      
  

      

   

         
   

Дополнительная информация на сайтах: shkolaGB.ru, paininfo.ru
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*В соответствии с критериями Международной
классификации ГБ [7] при мигрени ГБ имеет как мини-
мум две из следующих характеристик: односторон-
няя локализация, пульсирующий характер, интенсив-
ность боли от умеренной до выраженной, ГБ ухудша-
ется от обычной физической активности или требу-
ет прекращения обычной физической активности и
сопровождается как минимум одним из следующих
симптомов – тошнота и/или рвота, фотофобия или
фонофобия.

Триггеры мигрени 
Во многих случаях мигрень развивается в результате

провоцирующих, «запускающих» факторов – триггеров
(определенные продукты питания, алкоголь, гормональ-
ные колебания, метеофакторы и др.). Подробная инфор-
мация о триггерах мигрени представлена в руководстве
«Диагностика и лечение головной боли» (А.Б.Данилов,
2011), а также на интернет-сайтах paininfo.ru и shko-
laGB.ru (см. Образование и обучение пациента).

Мигрень с аурой и мигрень без ауры 
Существует заблуждение, что мигрень – это ГБ, кото-

рой обязательно предшествует аура. Аура — комплекс
неврологических симптомов: зрительные (вспышки
света, светящиеся линии), чувствительные (онемение)
или двигательные (слабость в руке) нарушения, возни-
кающие непосредственно перед или в самом начале
мигренозной ГБ. Большинство (80%) пациентов с миг-
ренью имеют исключительно приступы мигрени без
ауры. У некоторых пациентов мигрень с аурой и миг-
рень без ауры могут сочетаться, т.е. иногда возникают
приступы мигрени с аурой, в других случаях развивает-
ся мигрень без ауры [7]. В более редких случаях аура
предшествует каждому приступу мигрени.

Тест «ID Migraine»
Среди лиц, обращающихся к врачу по поводу ГБ,

мигрень встречается значительно чаще, чем в общей
популяции людей, страдающих от ГБ. Более чем в 50%
случаев мигрень остается недодиагностированной [4].
Ведущие международные эксперты по ГБ разработали
тест для скрининговой диагностики мигрени «ID
Migraine» («Идентифицируй мигрень»), который может
пройти самостоятельно каждый пациент с жалобами
на ГБ еще до встречи с врачом (в аптеках, в комнатах
ожидания на приеме у врача и т.д.) [8]. Тест состоит из 
3 вопросов. Если пациент отвечает «да» хотя бы на 2 из
3 вопросов, то вероятность наличия у него мигрени
составляет 93%. Для подтверждения диагноза необхо-
дима консультация врача. Предварительное тестирова-
ние пациента с помощью теста «ID Migraine» суще-
ственно экономит время врача и позволяет провести
целенаправленную диагностику для подтверждения/
исключения диагноза мигрени при помощи вопро-
сов, представленных в настоящем алгоритме. Тест «ID
Migraine» был разработан при поддержке компании
Pfizer [8].

Осмотр пациента с жалобой на ГБ
Диагноз мигрени ставится исключительно на осно-

вании анамнеза. Неврологические знаки могут быть
обнаружены при осмотре пациента с мигренью с
аурой только во время приступа (атаки). Вне приступа
ГБ у пациентов с мигренью неврологических симпто-
мов (знаков) нет [1].

Физикальное обследование (осмотр) проводится для
исключения других заболеваний, сопровождающихся
ГБ и представляющих опасность для жизни (опухоль,
инфекция, сосудистое поражение и др.). Осмотр
является обязательным, особенно в случаях, когда при
сборе анамнеза выявляются сигналы опасности –
«красные флаги» [6].

Признаки, на которые следует обратить внима-
ние при сборе анамнеза и осмотре пациента
(сигналы опасности – «красные флаги»):

Для мигрени характерен стереотипный характер ГБ
(приступы похожи один на другой), сохраняющийся
в течение продолжительного времени (несколько
месяцев, лет). 

Изменение характера ГБ у данного пациента долж-
но настораживать врача в отношении жизнеугрожаю-
щего заболевания. Это требует направления пациента
к узкому специалисту и/или дообследования.

Особое внимание следует обратить 
на следующие признаки:
O новая ГБ (т.е. впервые возникшая) у пациен-

та в возрасте старше 50 лет или у ребенка в пре-
пубертатом периоде:

может быть симптомом височного артериита или
внутричерепной опухоли;

! требует направления к неврологу и дообследования.
O новая ГБ (т.е. впервые возникшая) у пациен-

та с указанием в анамнезе на онкозаболевание,
ВИЧ-инфекцию или иммунодефицитное состоя-
ние:

может указывать на вторичный характер ГБ;
! требует направления к терапевту и дообследования.
O прогрессирующая ГБ – постепенно ухуд-

шающаяся (без ремиссий) в течение нескольких
недель или более:

указывает на объемный процесс в мозге;
! требует направления к неврологу и дообследования.
O ГБ по типу «раската грома» (интенсивная ГБ с

«взрывным» или внезапным началом):
позволяет заподозрить субарахноидальное кровоиз-

лияние;
! требует срочного направления к неврологу(!!!).
O ГБ, сопровождающаяся очаговыми невроло-

гическими нарушениями или непонятными
физическими симптомами:

! требует направления к неврологу и дообследования.
O ГБ усугубляется изменением позы или дви-

жениями, которые повышают внутричерепное
давление:

может свидетельствовать о внутричерепной опу-
холи;

! требует направления к неврологу и дообследования.
O лихорадка, не имеющая других причин и

сопровождающаяся ГБ:
! требует направления к терапевту и дообследования.
O ГБ с необычной аурой (например, ГБ с аурой

продолжительностью более 1 ч или сопровож-
дающаяся слабостью при движениях; аура без
ГБ при отсутствии в анамнезе мигрени с аурой;
аура возникает у пациентки впервые во время
использования комбинированных оральных
контрацептивов).

! требует направления к неврологу и дообследо-
вания.

Дополнительное обследование пациентов с ГБ
Дополнительные методы исследования НЕ показаны

всем пациентам с ГБ.
Дополнительные методы исследования (обсле-

дование пациента) следует проводить в тех слу-
чаях, когда анамнез или осмотр позволяет запо-
дозрить вторичную ГБ или другую патологию
(когда выявлены сигналы опасности – «красные
флаги»).

! При выявлении «красных флагов» необходимо
направить пациента на консультацию к неврологу или
другому/узкому специалисту (в зависимости от харак-
тера выявленных симптомов опасности), который
назначит дополнительное обследование.
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Лечение
Специфическое лечение

В выборе препарата для купирования приступа мигре-
ни важно учитывать тяжесть, интенсивность ГБ [9, 10].
Если ожидается мигрень умеренной или выраженной
интенсивности, то лучшим средством в этой ситуации
скорее всего будет препарат из группы триптанов [10].
Триптаны представляют собой препараты для специфи-
ческого лечения мигрени. Следует иметь в виду, что
триптаны надо назначать только для купирования миг-
ренозной ГБ. Являясь высокоэффективными лекарст-
венными средствами для лечения мигрени, триптаны
совершенно не эффективны при других видах ГБ.
Поэтому для успешного лечения мигрени важно отли-
чать мигрень от других видов ГБ. Среди препаратов для
специфического лечения мигрени элетриптан (Релпакс)
является препаратом первого выбора, поскольку облада-
ет быстрой скоростью наступления эффекта, продолжи-
тельным временем действия (что уменьшает веро-
ятность развития возвратной ГБ) и хорошей переноси-
мостью [11]. Эффективность триптанов будет выше, если
их принимать в самом начале приступа (когда ГБ носит
еще умеренный характер и/или в первые 2 ч после ее
начала. Начинать лечение следует с применения 1 дозы
(таблетки) препарата (40 мг элетриптана). Если через 2 ч
после приема таблетки было отмечено некоторое умень-
шение ГБ, но эффект оказался недостаточным, можно при-
нять вторую дозу препарата (еще 40 мг элетриптана). В сле-
дующий раз лечение можно сразу начинать с применения
элетриптана в двойной дозе (80 мг). Имеется выраженная
индивидуальная вариабельность чувствительности к раз-
личным препаратам триптанового ряда. Поэтому если
какой-либо препарат из группы триптанов пациенту «не
помогает», тогда следует попробовать другой препарат (см.
схему лечения). Препарат считается неэффективным, если
его действие не проявилось при правильном назначении:
при достоверно диагностированном приступе мигрени,
при применении препарата в достаточной дозе в первые 
2 ч от начала ГБ. Ряд экспертов считают, что переходить на
другой препарат следует после трех неудачных попыток
применения какого-либо препарата.

Противопоказания к назначению триптанов 
У препаратов из группы триптанов имеется ряд про-

тивопоказаний (неконтролируемая артериальная
гипертензия, ишемическая болезнь сердца, церебро-
васкулярная болезнь, заболевания периферических
сосудов и некоторые другие). Триптаны не рекоменду-
ется принимать во время беременности. Однако у
пациентов с мигренью крайне редко встречаются ука-
занные противопоказания, поскольку данные пациен-
ты в большинстве случаев люди молодого возраста
(пик мигрени приходится на возраст 20–55 лет), для
которых эти противопоказания неактуальны.

Неспецифическое лечение
При легких и умеренных приступах (особенно если

пациент никогда раньше не принимал никаких
лекарственных препаратов для лечения мигрени)
могут использоваться препараты для неспецифическо-
го лечения мигрени. Лечение острых приступов мигре-
ни следует начинать с приема ацетилсалициловой кис-
лоты (АСК) в дозе 1000 мг (специальные таблетки, раз-
работанные для лечения мигрени, – Аспирин 1000, 
2 шипучие таблетки по 500 мг) [1]. Если эффективность
АСК оказалась недостаточной (или при противопока-
заниях к приему АСК) можно применять препараты из
группы нестероидных противовоспалительных препа-
ратов (НПВП) или парацетамол (см. схему лечения).
Возможно также применение комбинированных аналь-
гетиков. Однако следует помнить, что при применении
комбинированных лекарственных средств, особенно
содержащих кофеин и кодеин, быстрее развивается

зависимость, повышается риск развития абузусной ГБ,
чем при применении препаратов, содержащих одно
действующее вещество. Поэтому при назначении ком-
бинированных анальгетиков следует предупредить
пациента о возможном развитии абузусной ГБ.

В случае если применение препаратов для неспеци-
фического лечения оказалось неэффективным, следует
перейти к применению препаратов из группы трипта-
нов (см. Специфическое лечение) [1].

Вспомогательная терапия: применение 
противорвотных средств

Когда мигрень сопровождается выраженной тошно-
той или рвотой, облегчение ГБ и сопровождающих
симптомов может принести применение противо-
рвотных средств: метоклопрамид, домперидон. Эти
препараты могут применяться как самостоятельно, так
и в виде дополнения к специфической или неспецифи-
ческой терапии (вспомогательная терапия). Некото-
рые специалисты рекомендуют применять противо-
рвотное средство за 20 мин до приема АСК, НПВП или
препарата триптанового ряда.

Образование и обучение пациента
Образование пациента (объяснение причин и меха-

низмов) является одним из важных элементов терапев-
тического процесса для пациентов с ГБ. Сотрудниками
кафедры нервных болезней ФППОВ Первого МГМУ 
им. И.М.Сеченова подготовлены специальные брошю-
ры, наглядные пособия для помощи врачу в работе с
пациентами. Кроме того, разработаны интернет-
ресурсы для врачей и пациентов: shkolaGB.ru,
paininfo.ru, которые можно рекомендовать пациентам с
ГБ для самостоятельного ознакомления. Материалы,
представленные в них, содержат основные сведения о
причинах, механизмах и возможностях лечения миг-
рени и других видов ГБ. Информированность пациен-
та о сути своей проблемы и возможностях ее решения
повышает приверженность пациента лечению и позво-
ляет повысить эффективность проводимой терапии.
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Неврологические проявления боли в спине (дор-
салгии) составляют 71–80% всех заболеваний
периферической нервной системы. Дорсалгии

характеризуются хроническим течением и периодиче-
скими обострениями заболевания, при которых веду-
щими являются различные болевые синдромы. При
этом, по данным ряда исследователей, в 80% случаев
острые боли регрессируют самостоятельно или в
результате лечения в течение 6 нед, однако в 20% случа-
ев они принимают хроническое течение [1, 2]. Наслед-
ственная предрасположенность, микротравматизация,
неправильный двигательный стереотип приводят к
дегенерации позвоночного двигательного сегмента. 
В дегенеративный процесс могут вовлекаться различ-
ные структуры позвоночно-двигательных сегментов:
межпозвонковый диск, дугоотростчатые суставы, связ-
ки и мышцы. Возникающие под влиянием статодина-
мических нагрузок деформации тканей оказываются
причиной постоянного раздражения болевых рецеп-
торов. В случаях сопутствующего поражения спинно-
мозговых корешков или спинного мозга могут
появляться очаговые неврологические синдромы [3, 4].
При дорсалгиях определяющим является появление
выраженных болевых синдромов, связанных с иррита-
цией нервных окончаний синувертебральных нервов,
расположенных в мягких тканях позвоночника [5]. 
В настоящее время хорошо изучен патогенез патоло-
гии позвоночника как основной причины болевого
синдрома, но не решены многие проблемы, связанные
с дорсалгиями [6, 7].

Клинические проявления
Начальная стадия дегенеративно-дистрофических

заболеваний позвоночника имеет скудные клиниче-
ские признаки. Больные жалуются на умеренные боли в
соответствующем отделе позвоночника, возникающие
или усиливающиеся при движении, изменении статики
(сгибании, разгибании, ротации), физической нагруз-
ке, длительном пребывании в одном положении [8]. 
В этот период сложно поставить правильный диагноз и
назначить адекватную терапию, очень часто назначе-
ния врачей сводятся к использованию противовоспали-
тельных препаратов и анальгетиков [6, 9]. В настоящее
время отмечается очевидная гипердиагностика патоло-
гии позвоночника как основной причины болевого
синдрома. Обычно недооценивается роль миофасци-
альных синдромов в происхождении боли (страдают от
35 до 85% населения) [10]. Суть миофасциального боле-
вого синдрома заключается в том, что мышца страдает
первично, а не вслед за морфологическими или функ-
циональными нарушениями в позвоночнике. В патоло-
гический процесс может вовлекаться любая мышца или
группы мышц. Мышечный спазм приводит к усилению
стимуляции ноцицепторов самой мышцы. Спазмиро-
ванная мышца становится источником дополнитель-
ной ноцицептивной импульсации (так называемый
порочный круг «боль – мышечный спазм – боль»).

Через несколько лет после первого обострения боли
имеют четкую локализацию, больные отмечают
тяжесть, скованность и тугоподвижность в поражен-
ном сегменте позвоночника, наблюдается выраженное
напряжение мышц спины. В дальнейшем периоды

активации процесса наблюдаются все чаще и становят-
ся более продолжительными [11, 12]. В случаях рециди-
вирующего течения клинические проявления в период
обострения характеризуются сильными болями, рез-
кими симптомами натяжения, из-за чего больной не в
состоянии себя обслужить. В период регресса невроло-
гические проявления начинают уменьшаться, но боли
продолжают быть интенсивными, остается значитель-
ное ограничение объема движения в соответствующем
отделе позвоночника, симптомы натяжения выражены
меньше, чем в стадии обострения. Как правило, больной
не в состоянии полностью себя обслужить и не может
выполнять работу. В период неполной ремиссии боли
умеренные, иногда непостоянные, ограничение объема
движений соответствующей области позвоночника
может быть значительным, сохраняется вынужденная
поза, больной в состоянии себя обслужить, но трудоспо-
собность ограничена. В период полной ремиссии отме-
чаются периодические нерезкие боли и небольшое
ограничение объема движений соответствующей обла-
сти позвоночника, отсутствие симптомов натяжения,
при этом трудоспособность пациентов сохраняется.

Клинически заболевание проявляется в виде рефлек-
торного синдрома (встречается в 90% случаев) и ком-
прессионного (выявляется в 5–10% случаев) [2, 4]. Реф-
лекторные синдромы возникают вследствие раздраже-
ния болевых рецепторов (ноцицепторов) задней про-
дольной связки в результате реализации одного или
нескольких патологических факторов и сопровож-
даются рефлекторной блокировкой соответствующего
позвоночного двигательного сегмента за счет напря-
жения мышц (в частности поперечно-полосатых) с
созданием мышечного «корсета». Компрессионные
синдромы обусловлены механическим воздействием
грыжевого выпячивания, костных разрастаний или
другой патологической структуры на корешки, спин-
ной мозг или артерии. Компрессионные синдромы, в
свою очередь, делят на корешковые (радикулопатии),
спинальные (миелопатии) и нейрососудистые (напри-
мер, синдром позвоночной артерии).

Проблемы
Отсутствие достаточно эффективной помощи боль-

ным с заболеваниями позвоночника, имеющими как
правило хронический характер, с чередованием
ремиссий и обострений приводит к утрате доверия к
врачу [13]. При этом возникает следующая проблема –
отсутствие взаимодействия врач–пациент и уверен-
ность последнего в неизлечимости своего заболевания.
Пассивность врача недопустима, так как может приве-
сти к психосоциальной гибели больного задолго до его
биологической смерти. При этом особую значимость
приобретает задача проведения адекватного амбула-
торно-поликлинического лечения ввиду того, что в
настоящее время применяемые методики не всегда
учитывают этиопатогенетические факторы, особенно-
сти саногенетических реакций у конкретного больно-
го, зачастую приводят к «срыву компенсаторных реак-
ций» [8] и ухудшают процесс проведения реабилита-
ционных мероприятий [4]. Для решения этой пробле-
мы, в первую очередь, необходимо помнить, что боли в
спине бывают как первичными, связанными с дегене-

Неврологические проявления боли в спине:
проблемы и решения
М.В.Путилина 
Кафедра неврологии ФУВ РГМУ, Москва
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ративными изменениями позвоночных структур, так и
вторичными, обусловленными патологическими
состояниями. Поэтому главной задачей врача при
обследовании пациента с острой болью в спине являет-
ся разделение скелетно-мышечных болей от болевых
синдромов, связанных с соматической или онкологиче-
ской патологией. 

Диагностика
Диагностика неврологических проявлений боли в

спине – сложная задача для врача, но при грамотном
использовании дополнительных методов обследования
она легко решаема. Нельзя отказываться от традицион-
ных методов рентгенодиагностики и методов нейрови-
зуализации (компьютерная и магнитно-резонансная
томография), лабораторных исследований (общих ана-
лизов крови и мочи, биохимических тестов) [6]. При
затруднениях используются электронейромиографиче-
ские исследования: определяются поражения перифе-
рического нейрона, соответствующего данному нерву, и
уменьшение скорости проведения импульса по нерву
дистальнее места его компрессии.

Терапия
Лечение дегенеративно-дистрофических заболева-

ний позвоночника является одной из наиболее актуаль-
ных проблем современной неврологии. У пациентов с
этим видом болевого синдрома без идентификации
патофизиологических механизмов невозможно
выбрать оптимальную стратегию лечения. При опреде-
лении тактики терапии необходимо учитывать локали-
зацию, характер и выраженность клинических про-
явлений болевого синдрома. В последние годы значи-
тельно улучшился фармакологический арсенал средств
терапии пациентов с вертеброгенной патологией [1,
14]. Однако проблема боли в спине до сих пор остается
далекой от решения. Медикаментозно лечение невро-
логических проявлений дорсалгий является сложной
задачей, требующей глубоких знаний патогенеза, кли-
нических проявлений болезни. Лечение больных долж-
но быть комплексным, с использованием лекарствен-
ных средств и методов немедикаментозной терапии. 

Принципы
Основными принципами медикаментозной терапии

являются раннее начало, снятие болевого синдрома,
сочетание патогенетической и симптоматической
терапии. Лечебные мероприятия отличаются в острый
и межприступный период болезни. В первую очередь
проводятся мероприятия, направленные на снятие или
уменьшение болевого синдрома [1, 3].

При острой боли необходимо в течение 1–3 дней
рекомендовать пациенту постельный режим. Сразу
следует начинать медикаментозную терапию в виде
назначения нестероидных противовоспалительных
препаратов (НПВП), анальгетиков, миорелаксантов,
так как первой и главной задачей является быстрое и
адекватное обезболивание [9, 15]. При лечении острой
боли в спине следует ожидать значительного регресса
боли в течение 1–2 нед. Долгое время существовавшая
установка об ограничении двигательной активности,
вплоть до строгого постельного режима, в настоящее
время несколько пересмотрена: при умеренной боли
рекомендуется частичное ограничение, а при интен-
сивной – срок постельного режима сокращается до
1–3 дней. При этом пациента необходимо обучить
«правильному» двигательному поведению: как сидеть,
как вставать, как идти, не носить тяжести и т.д. При
неэффективности терапии в течение 1–2 нед могут
быть испробованы другие препараты в оптимальных
дозах. Сохраняющаяся боль свыше 1 мес свидетель-
ствует о хронизации процесса или о неправильной
диагностике боли в спине.

Наличие компрессионного синдрома является пока-
занием для назначения противоишемических препа-
ратов: антиоксидантов, антигипоксантов, вазоактиных
препаратов. Вопрос о применении антидепрессантов
решается индивидуально для каждого пациента.

НПВП
Средством первого выбора для снятия болевого син-

дрома остаются НПВП. Основной механизм действия
НПВП — ингибирование циклооксигеназы (ЦОГ)-1, 2,
ключевого фермента каскада метаболизма арахидоно-
вой кислоты, приводящего к синтезу простагландинов
(ПГ), простациклинов и тромбоксанов [9, 14]. В связи с
тем, что метаболизм ЦОГ играет главную роль в индук-
ции боли в очаге воспаления и передачи ноцицептив-
ной импульсации в спинной мозг, НПВП широко
используются в неврологической практике. Все проти-
вовоспалительные средства оказывают противовоспа-
лительное, анальгезирующее и жаропонижающее дей-
ствие, способны тормозить миграцию нейтрофилов в
очаг воспаления и агрегацию тромбоцитов, а также
активно связываться с белками сыворотки крови.

Особенности действия
Различия в действии НПВП носят количественный

характер, но именно они обусловливают выражен-
ность терапевтического эффекта, переносимость и
побочные эффекты у больных. Высокая гастротоксич-
ность НПВП, коррелирующая с выраженностью их
саногенетического действия, связана с неизбиратель-
ным ингибированием обеих изоформ ЦОГ. В настоя-
щее время существует две группы НПВП в зависимости
от их действия на ЦОГ. Неселективные НПВП блоки-
руют как конституциональную ЦОГ-1, с которой связы-
вают желудочно-кишечные побочные эффекты этих
лекарств, так и индуцибельную ЦОГ-2, образование
которой активирует противовоспалительные цитоки-
ны. Селективные препараты воздействуют преимуще-
ственно на ЦОГ-2. К неселективным НПВП относятся:
лорноксикам (ксефокам), ибупрофен, индометацин. 
К селективным ингибиторам ЦОГ относятся: нимесу-
лид (Найз®), мелоксикам, целекоксиб. 

Осложнения
В то же время с использованием НПВП связан широ-

кий спектр побочных эффектов, риск развития кото-
рых серьезно снижает их терапевтическую ценность,
прежде всего проблема негативного влияния этих
препаратов на желудочно-кишечный тракт (ЖКТ),
развитие НПВП-гастропатии. У больных, регулярно
принимающих НПВП, опасность развития этих
осложнений в 4 и более раз выше, чем в популяции, и
составляет – 0,5–1 случая на 100 пациентов. При этом
согласно многолетним статистическим данным каж-
дый 10-й больной, у которого на фоне приема НПВП 
развивается ЖКТ-кровотечение, умирает [12, 16]. 
У 20–30% больных на фоне приема НПВП при отсут-
ствии значимого повреждения слизистой оболочки
ЖКТ отмечается появление различных диспепсиче-
ских симптомов – гастралгии, тошноты, чувства «жже-
ния» или «тяжести» в эпигастрии и др. Кроме этого, к
специфическим побочным эффектам НПВП относится
повышение риска развития кардиоваскулярных ката-
строф – инфаркта миокарда и ишемического инсульта.
Тем не менее, польза от применения НПВП в качестве
эффективного и доступного средства для лечения дор-
салгий существенно превышает вред, связанный с рис-
ком развития опасных осложнений. Прежде всего это
связано с тем, что специфические осложнения можно
успешно предупреждать. Большинство побочных
эффектов возникает у лиц, имеющих так называемые
факторы риска. Для НПВП-гастропатии это возраст
старше 65 лет, наличие язвенного анамнеза (наиболь-



шая опасность отмечается у пациентов, ранее перенес-
ших желудочно-кишечное кровотечение), а также сопут-
ствующий прием препаратов, влияющих на свертываю-
щую систему крови [17]. Факторами риска кардиоваску-
лярных осложнений являются коморбидные заболева-
ния сердца и сосудов – ишемическая болезнь сердца, не
компенсированная лечением артериальная гипертония.
Учет этих факторов и использование адекватных мер
профилактики (назначение ингибиторов протонной
помпы при риске развития НПВП-гастропатии) позво-
ляет значительно снизить опасность развития НПВП-
ассоциированных осложнений.

Выбор врача
В последние годы на российском фармакологиче-

ском рынке огромное количество оригинальных
лекарственных препаратов дополняется на порядок
большим числом генериков. Практикующему врачу
непросто сделать выбор среди этого многообразия,
учитывая агрессивную рекламу, а также обилие разно-
родной и порой необъективной информации. Врач
при выборе НПВП должен учитывать следующее:

• Соотношение цена/качество препаратов.
• Спектр действия препаратов в различных формах

их выпуска.
• Фоновые заболевания пациента.
• Финансы пациента.

Найз®

Одним из наиболее удачных препаратов, имеющихся
на нашем фармакологическом рынке, является препа-
рат Найз® (нимесулид) производства компании Dr.
Reddy’s Laboratories Ltd. (Индия). Препарат использу-
ется для быстрого облегчения умеренной или выра-
женной острой боли, оказывает противовоспалитель-
ное, анальгезирующее и жаропонижающее действие
[15]. Обратимо ингибирует образование ПГЕ2 как в
очаге воспаления, так и восходящих путях ноцицептив-
ной системы, включая пути проведения болевых
импульсов в спинном мозге. Снижает концентрацию
короткоживущего ПГН2, из которого под действием
простагландин-изомеразы образуется ПГЕ2. Уменьше-
ние концентрации ПГЕ2 ведет к снижению степени
активации простаноидных рецепторов ЕР-типа, что
выражается в анальгезирующих и противовоспали-
тельных эффектах. В незначительной степени действу-
ет на ЦОГ-1, практически не препятствует образова-
нию ПГЕ2 из арахидоновой кислоты в физиологиче-
ских условиях, благодаря чему снижается количество
побочных эффектов препарата. Найз® подавляет агре-
гацию тромбоцитов путем ингибирования синтеза
эндопероксидов и тромбоксана А2, ингибирует синтез
фактора агрегации тромбоцитов. Он также уменьшает
высвобождение гистамина и уменьшает степень брон-
хоспазма, вызванного воздействием гистамина и ацеталь-
дегида [15, 16, 18–21]. Препарат ингибирует высвобож-
дение фактора некроза опухоли a, обусловливающего
образование цитокинов. Он способен замедлять синтез
интерлейкина-6 и урокиназы, тем самым препятствуя
разрушению хрящевой ткани. Блокирует синтез метал-
лопротеаз (эластазы, коллагеназы), предотвращая раз-
рушение протеогликанов и коллагена хрящевой ткани.
Обладает антиоксидантными свойствами, тормозит
образование токсических продуктов распада кислоро-
да за счет уменьшения активности миелопероксидазы.
Взаимодействует с глюкокортикоидными рецептора-
ми, активируя их путем фосфориляции, что также уси-
ливает противовоспалительное действие препарата. 

Свойства и эффект
Благодаря высокой биодоступности уже через 30 мин

после перорального приема концентрация препарата в
крови достигает ~50% от пиковой, и отмечается отчет-
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ливый обезболивающий эффект. Через 1–3 ч наступает
пик концентрации препарата и, соответственно, раз-
вивается максимальное анальгетическое действие
[19–21]. При местном применении он вызывает ослаб-
ление или исчезновение болей в месте нанесения геля, в
том числе болей в суставах в покое и при движении,
уменьшает утреннюю скованность и припухлость суста-
вов и способствует увеличению объема движений. Пре-
парат эффективен как при кратковременном купирова-
нии острой дорсалгии, так и при длительном многоме-
сячном лечении хронического болевого синдрома.

В Финляндии проведено исследование, в ходе кото-
рого 102 больных с острой болью в спине в течение 10
дней получали нимесулид по 100 мг 2 раза в сутки или
ибупрофен в дозе 600 мг 3 раза в сутки. Нимесулид пре-
восходил препарат контроля по степени облегчения
боли и по влиянию на функцию позвоночника. При
этом среди больных, получавших нимесулид, побоч-
ные эффекты со стороны ЖКТ возникли лишь у 7%, 
а среди принимавших ибупрофен – у 13% [18]. Ученые
пришли к выводу, что нимесулид превосходит по своей
переносимости традиционные НПВП, поскольку отно-
сительно редко вызывает диспепсию и другие ослож-
нения со стороны ЖКТ. Важнейшим достоинством
препарата Найз® является доступная цена и хорошая
переносимость, доказанная серией пострегистрацион-
ных исследований [17]. Таким образом, при использо-
вании нимесулидов минимизируются частота таких
распространенных побочных явлений, как язвы верх-
него отдела ЖКТ и лекарственные поражения печени, и
кардиотоксический эффект, которым «отягощены»
некоторые высокоселективные НПВП. Это позволяет
рекомендовать Найз® для использования в широкой
врачебной практике. Тем более что этот препарат имеет
несколько лекарственных форм. Найз® выпускается в
таблетированной и форме для местного применении,
что позволяет индивидуализировать и оптимизировать
направленный лечебный эффект препарата. Поскольку
препарат на гелевой матрице быстро и в большей кон-
центрации проникает в ткани, то возможно комбини-
рование местной и системной форм препарата для
достижения лучшего (большего) лечебного эффекта.

В заключение отметим, что проблемы неврологиче-
ских проявлений болей в спине еще далеки от оконча-
тельного решения, но дальнейшее их изучение позво-
лит разработать новые стратегии диагностики и тера-
пии дорсалгий.
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Нейропатическая боль в спине (БС) возникает
вследствие поражения нервного корешка. Чаще
всего это наблюдается при компрессионной

радикулопатии, обусловленной грыжей межпозвоноч-
ного диска или стенозом спинномозгового канала. 
В типичных случаях клиническая картина характери-
зуется симптомами, которые традиционно описы-
ваются как радикулярные («корешковые») боли: острые
«прострелы», иррадиация боли по ходу нервного
корешка, ощущение жжения, покалывания в сочетании
с симптомами выпадения чувствительности и сниже-
нием сухожильных рефлексов [1, 3]. При доказанном
болевом радикулярном синдроме стандартное приме-
нение традиционных анальгетиков, нестероидных
противовоспалительных препаратов (НПВП) и миоре-
лаксантов не всегда эффективно, что негативно влияет
на процесс реабилитации и прогноз заболевания. В
отличие от неспецифической БС радикулярные боли
чаще становятся хроническими, в существенной степе-
ни дезадаптируют больных и снижают качество их
жизни. Во многих случаях при обнаружении грыжи
межпозвоночного диска на магнитно-резонансной
томографии проводят неоправданное (не по показа-
ниям) хирургическое лечение, что приводит зачастую
к развитию хронической боли в рамках синдрома
«неудачной операции на позвоночнике». Таким обра-
зом, лечение болевого синдрома при радикулопатии
представляется достаточно сложным.

Механизмы боли
Представления о механизмах боли при поражении

нервного корешка за последние годы значительно
изменились. В настоящее время рассматривается
несколько гипотез формирования боли при компрес-
сионной радикулопатии [1, 3, 7]. Механическая ком-
прессия корешка приводит к развитию очагов эктопи-
ческой патологической импульсации, избыточной экс-
прессии потенциалзависимых натриевых каналов,
периферической сенситизации. На этом фоне развива-
ется центральная сенситизация – повышенная чув-
ствительность и избыточная активность сенсорных
нейронов заднего рога. Вследствие снижения порога
возбуждения этих нейронов любая неболевая перифе-
рическая стимуляция может приводить к генерирова-
нию болевых импульсов. При длительном персистиро-
вании боли снижается активность нисходящих анти-
ноцицептивных влияний, что трактуется как дизинги-
биция. Указанные механизмы характерны для нейро-
патической боли и потому боль при радикулопатии
стали называть нейропатической [3, 7, 16]. Однако при
радикулопатии источником боли могут быть и повреж-
дения ноцицепторов самого межпозвонкового диска.
Кроме того, определенную роль играет воспалитель-
ный процесс, когда медиаторы воспаления, локально
воздействуя на нервные окончания в тканях, также уча-
ствуют в генерации болевых ощущений. В таком случае
говорят о ноцицептивном компоненте боли.

Таким образом, в формировании боли при радикуло-
патии принимают участие как нейропатические (экто-
пическая активность, экспрессия натриевых каналов,
центральная сенситизация, дизингибиция), так и
ноцицептивные механизмы (активация ноцицепто-
ров, воспаление). Разумеется, нельзя забывать и о суще-
ственной роли психогенных и социальных факторов в
развитии и хронификации болевого синдрома, что

детально обсуждается в специальной литературе [1, 12].
Структурные повреждения, вероятно, играют роль три-
герра, или запускающего фактора, и в дальнейшем хро-
ническая боль персистирует при доминирующей роли
нейропатических механизмов патогенеза (нейропла-
стичности) и психосоциальных факторов, а не морфо-
логических изменений в структурах позвоночника.

С учетом указанных механизмов патогенеза боли
при радикулопатии в последние годы все чаще обсуж-
дается целесообразность дифференцированной
рациональной фармакотерапии, под которой подразу-
мевают использование препаратов, действующих на
нейропатический, ноцицептивный и психогенный
компоненты боли [3, 8]. Хорошо известно, что ноци-
цептивные боли успешно поддаются лечению НПВП,
тогда как при нейропатической боли наиболее эффек-
тивны антиконвульсанты, антидепрессанты, опиоиды
и местные анестетики. При психогенном компоненте
целесообразны психотерапия и психотропные сред-
ства. Таким образом, уточняя представленность нейро-
патического, ноцицептивного и психогенного компо-
нентов, можно составить индивидуальную схему лече-
ния, комбинируя препараты с различными механизма-
ми действия.

Клиническая оценка и ее особенности
Клинически бывает достаточно сложно оценить точ-

ное соотношение и роль этих компонентов при ради-
кулопатическом болевом синдроме. В наиболее общем
виде можно сказать, что нейропатический компонент
при болях в нижней части спины характеризуется «про-
стрелами», иррадиацией боли по корешку, жгучими
болями в стопе, симптомом Ласега, тогда как ноцицеп-
тивный компонент проявляется локальными ноющи-
ми, тянущими, пульсирующими болями в пояснично-
крестцовой области без иррадиации. К сожалению,
существующие дополнительные методы диагностики
не всегда позволяют конкретизировать участие и роль
того или иного механизма в патогенезе боли. Хорошим
подспорьем в дифференцировании клинических ком-
понентов боли могут быть специальные опросники. 
В России валидизированы скрининговые опросники Pain
Detect и DN4 для нейропатической боли [4, 9, 19]. С их
помощью можно количественно оценить вероятность
присутствия нейропатического компонента при БС.

Проведенные недавно специальные исследования
показывают высокую частоту представленности ней-
ропатического компонента при хронических БС [3, 17,
18, 36]. Например, в исследовании, проведенном в США
у 213 пациентов с БС, радикулярный болевой синдром
встречался в 28% случаев. В популяционном британ-
ском исследовании среди всех опрошенных, отмечав-
ших в течение 1 года эпизод БС, 45,6% имели признаки
иррадиирующей боли, онемения и покалывания в
ногах. В общей популяции эти же признаки были
выявлены у 17,8% опрошенных людей. Здесь следует
подчеркнуть, что не все случаи иррадиирующей (отра-
женной) боли можно классифицировать как нейропа-
тические. Согласно определению нейропатическая
боль всегда обусловлена органическим поражением
(заболеванием) соматосенсорной нервной системы.
Соответственно, боль при радикулопатии можно
отнести к нейропатической. Однако следует учиты-
вать, что отраженная боль может возникать не только
при радикуолопатии, но и вследствие патологии свя-

Фармакотерапия нейропатической боли в спине
Ан.Б.Данилов 
Кафедра нервных болезней ФППОВ Первого МГМУ им. И.М.Сеченова
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зочного аппарата, перидуральных структур, мышц,
фасеточных суставов, дисфункции подвздошно-крест-
цового сочленения. Например, в исследовании, прове-
денном в Саудовской Аравии, где с помощью опросни-
ка LANSS были протестированы 100 пациентов с БС,
было показано, что у 41% пациентов имеются признаки
нейропатической боли [17]. Скорее всего сюда кроме
пациентов с истинными радикулярными болями
вошли и пациенты с отраженными болями («не-нейро-
патическими»), т.е. не обусловленными поражением
нервной системы. Таким образом, данные, полученные
в ходе анкетных исследований (с помощью LANSS,
DN4, PainDetect), следует трактовать с осторожностью.
Нам представляется, что вариабельность распростра-
ненности нейропатического компонента при БС связа-
на с применением разных клинических критериев его
оценки. Тем не менее, по данным наиболее масштаб-
ных исследований с применением стандартной анкеты
Pain Detect и клинического анализа, распространен-
ность нейропатического компонента при хрониче-
ской БС составляет 1,6% в популяции [18].

Лечение
Традиционно терапия БС в большинстве случаев сво-

дится к применению фармакологических средств и
методов нелекарственного лечения, таких как массаж,
мануальная терапия, чрескожная электронейростиму-
ляция, акупунктура, лазеротерапия и др. Из инвазивных
методов широко используются лекарственные блока-
ды с новокаином, кортикостероидами или ботулини-
ческим токсином в различные мышечные точки или
суставы. Что касается фармакотерапии, то накоплен
большой практический опыт по применению простых
анальгетиков, НПВП, мышечных релаксантов, пластин
с лидокаином, антидепрессантов, антиконвульсантов,
опиоидов. Однако эффективность этих методов в тера-
пии нейропатической БС в большинстве случаев не
является очевидной с точки зрения принципов доказа-
тельной медицины.

НПВП
Хорошо известно, что НПВП высоко эффективны в

отношении лечения ноцицептивной боли. Для лечения
неспецифической БС они являются препаратами выбо-
ра первого порядка. Однако при нейропатической
боли НПВП, а также парацетамол оказались неэффек-
тивными и поэтому не рекомендуются для лечения и не
включены в международные рекомендации по лече-
нию нейропатической боли [11]. Только при смешан-
ном типе боли (туннельные синдромы, радикулопатии,
онкологическая боль), когда присутствуют как нейро-
патический, так и ноцицептивный компоненты, они
могут быть использованы для целенаправленного воз-
действия на ноцицептивный компонент, чаще всего
воспалительного характера. Таким образом, НПВП при
БС могут использоваться главным образом для лечения
неспецифической БС, когда нет повреждения нервного
корешка, а также в составе комплексной терапии
корешкового болевого синдрома в сочетании с анти-
конвульсантами, местными анестетиками и антиде-
прессантами.

Антидепрессанты
Антидепрессанты давно используются в терапии

хронической боли и, в частности, нейропатической
боли [23, 30–32, 35]. В основном применяют трицикли-
ческие антидепрессанты (амитриптилин) и ингибито-
ры обратного захвата норадреналина и серотонина
(дулоксетин, венлафаксин, милнаципран). Это связано
с их влиянием на нисходящие антиноцицептивные
системы (норадренергическую, серотонинергиче-
скую), функцию ионных каналов, N-метил-D-аспартат
(NMDA)-рецепторы. Важно подчеркнуть, что обезбо-

ливающий эффект этих препаратов не зависит от их
антидепрессивного действия и наступает несколько
раньше, что следует учитывать при назначении и оцен-
ке эффективности лечения. Рекомендуется всегда
начинать с малых доз (амитриптилин 12,5 мг на ночь,
дулоксетин 30 мг/сут) и медленно увеличивать, конт-
ролируя возможные побочные реакции. Большинство
авторов указывают, что при хронической боли антиде-
прессанты следует назначать при неэффективности
антиконвульсантов и местных анестетиков.

Недавно опубликованный метаанализ девяти круп-
ных исследований ставит под сомнение преимущества
антидепрессантов по сравнению с плацебо в терапии
хронической БС [33]. Справедливости ради следует
отметить, что в анализируемых исследованиях не про-
водился анализ влияния антидепрессантов в отноше-
нии ноцицептивного и нейропатического компонен-
тов боли.

Многими исследователями подчеркивается низкая
эффективность селективных ингибиторов обратного
захвата серотонина (флуоксетин, пароксетин) при
хронической БС [10, 23]. Поэтому эти препараты не
включены в международные рекомендации по лече-
нию [11].

Лидокаин
Работ по применению лидокаинового пластыря при

БС немного. В целом они показывают позитивное
влияние как на ноцицептивный, так и нейропатиче-
ский компоненты боли [6, 15]. В нерандомизирован-
ном открытом исследовании W.White и соавт. (2003 г.)
показана более высокая эффективность сочетания
лидокаиновых пластырей и габапентина, нежели их
самостоятельное применение, на протяжении 2 нед
лечения хронической БС [37]. Общее мнение экспертов
сводится к необходимости большего числа исследова-
ний с улучшенным дизайном.

Опиоиды
Опиоидные анальгетики используются при болях

высокой интенсивности. Метаанализы показывают,
что они одинаково эффективны в лечении как ноци-
цептивного, так и нейропатического компонентов
боли [8, 25, 34]. Серьезные побочные реакции являются
главной проблемой при применении этих средств. В
широкой практике чаще используют трамадол, кото-
рый показал высокую эффективность в лечении как
ноцицептивного, так и нейропатического компонен-
тов боли при приеме от 200 до 400 мг/сут [34].

Антиконвульсанты
Среди антиконвульсантов наиболее признанными

препаратами для лечения нейропатической боли
являются габапентин и прегабалин [3, 11, 16, 20]. Меха-
низм их действия связан с влиянием на центральные
механизмы боли: уменьшение центральной сенситиза-
ции, улучшение нейромедиаторного баланса в сторону
усиления антиболевых ГАМК-ергических влияний и
редукции эффектов глютамата – главного нейротранс-
миттера боли.

Мы провели исследование по применению габапен-
тина в лечении БС у 18 больных с хронической радику-
лопатией [2]. Пациенты получали габапентин в течение
3 мес, начиная с 300 мг/сут, с постепенным титровани-
ем до 2400 мг/сут. Проведенное исследование показало
в целом эффективность габапентина в лечении хрони-
ческой БС. Однако клинический эффект был отмечен
не у всех больных в равной степени. Лучшие результа-
ты получены у пациентов с типичной картиной кореш-
ковых болей: «прострелы», иррадиация по корешково-
му типу (т.е. нейропатических по механизму). Менее
выраженное улучшение отмечалось у пациентов с дву-
сторонними болями, без иррадиации и «прострелов»
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(т.е. ноцицептивных по механизму). Сходные данные
были получены в исследовании МсСleane у 80 больных
с хронической болью в нижней части спины без ней-
ропатического компонента, отмечавших недостовер-
ное снижение балла по визуальной аналоговой шкале в
конце курса терапии [24].

Целью другого нашего исследования была оценка
болевого синдрома при хронической радикулопатии с
точки зрения выраженности нейропатического ком-
понента боли и оценка клинической эффективности
препарата габапентин для целенаправленной терапии
этого компонента [5]. Группу пациентов составили 37
человек с хронической пояснично-крестцовой ради-
кулопатией. Лечение габапентином проводилось в дозе
1800 мг/сут (по 600 мг 3 раза в день) в течение 6 нед с
предварительным титрованием. В целом лечение ока-
залось более эффективным у пациентов с изначально
более высокими баллами по данным опросников DN4
и PainDETECT, т.е. с выраженным нейропатическим
компонентом. Результаты работы показали высокую
эффективность габапентина в отношении редукции
именно нейропатического компонента боли. Это, с
одной стороны, свидетельствует о том, что в формиро-
вании боли при радикулопатии нейропатический ком-
понент играет существенную роль, а с другой – указы-
вает на возможность эффективного воздействия на
этот компонент с помощью габапентина.

Прегабалин, обладая линейной фармакокинетикой,
имеет преимущество по сравнению с габапентином в
отношении быстроты наступления эффекта. В специ-
альных работах изучалась эффективность прегабали-
на при нейропатических БС. Было показано, что прега-
балин более эффективен при использовании в комби-
нации с НПВП или опиоидными анальгетиками, неже-
ли в качестве монотерапии [13, 26, 29].

В исследовании топирамата при радикулопатии
была показана его эффективность, однако по причине
частых побочных реакций (тошнота, седация, праре-
стезии, амнезия) он рассматривается только как сред-
ство выбора второго порядка и показан пациентам при
условии его хорошей переносимости [21].

Комбинированная терапия
Главным принципом фармакотерапии нейропатиче-

ской боли является принцип рациональной полифар-
макотерапии. Сегодня решить проблему этой разновид-
ности боли, применяя только один препарат или один
класс препаратов, практически не удается. Но выбор тех
или иных фармакологических средств лечения должен
основываться на знании разных патофизиологических
механизмов и их участии в формировании болевого
синдрома у конкретного пациента. Как было отмечено,
фармакотерапия пациентов с радикулярной болью
должна быть комбинированной, с учетом вклада ноци-
цептивного, нейропатического и психогенного компо-
нентов, так как все они с определенным удельным
весом присутствуют у больных с хронической болью.

К сожалению, пока проведено мало рандомизиро-
ванных контрольных исследований по комбинирован-
ной терапии. В этом плане показательно плацебо-
контролируемое исследование по применению одно-
временно целекоксиба и прегабалина у 36 пациентов с
хронической БС [26]. Одна группа принимала только
целебрекс, другая – прегабалин, третья – целебрекс и
прегабалин одновременно. Показана достоверно
более высокая эффективность комбинированной
терапии, чем монотерапии этими препаратами, при
одинаковой переносимости. При этом доза каждого из
препаратов при комбинированной терапии была в
среднем ниже, чем при монотерапии.

В исследовании прегабалина в сочетании с оксико-
доном приняло участие 409 больных с корешковыми

БС, которых лечили на протяжении 3 мес, начиная с
малых доз, постепенно увеличивая до уровня опти-
мального обезболивания и переносимости лекарств
[13]. По влиянию на боль и качество жизни комбинация
прегабалина с оксикодоном была достоверно более
эффективной, чем монотерапия этими препаратами.
При комбинированной терапии количество оксикодо-
на составило на 22% меньше, чем при монотерапии. 
В группе на комбинированной терапии отмечено
меньше случаев прекращения лечения из-за побочных
явлений. Наиболее частым побочным явлением были
запоры.

В другом исследовании у больных с хронической БС
изучался прегабалин в сочетании с бупренорфином в
виде трансдермальной терапевтической системы [29].
Показана достоверно более высокая эффективность
комбинированной терапии по сравнению с монотера-
пией бупренорфином.

Комбинация стандартных доз парацетамола и трама-
дола в 1 таблетке – 37,5 мг трамадола, 325 мг парацета-
мола (в России аналогом такого препарата является
Залдиар) изучалась при хронической БС в двух иссле-
дованиях [27, 28]. В этих работах было продемонстри-
ровано достоверное уменьшение интенсивности боле-
вого синдрома. В исследовании одновременного при-
менения парацетамола и оксикодона при хронической
боли в суставах и спине была показана высокая эффек-
тивность такого сочетания, однако не было отмечено
преимуществ этой комбинации в отношении нейропа-
тичсекого компонента боли [14].

При использовании морфина с нортриптилином у
61 больного с радикулярной болью не было получено
статистически значимого влияния на боль, а побочные
явления были зарегистрированы в 89% случаев [22].

Эти результаты еще раз подчеркивают тезис о том, что
радикулярная боль является смешанной и в терапии сле-
дует использовать одновременно препараты, действую-
щие на разные механизмы боли. Подобные исследова-
ния указывают на важность и необходимость проведе-
ния дальнейших исследований по комбинированной
терапии нейропатической боли. Например, сегодня уже
очевидно, что монотерапия прегабалином значительно
уступает по эффективности его комбинациям с целеб-
рексом, оксикодоном или бупренорфином.

Заключение
Фармакотерапия пациентов с радикулярной болью

должна быть комбинированной с учетом вклада ноци-
цептивного, нейропатического и психогенного ком-
понентов, так как все они с определенным удельным
весом присутствуют у этих больных. Для подбора кон-
кретных препаратов для лечения боли важно знание
патофизиологических механизмов. Диагностика толь-
ко структурных изменений позвоночника является
недостаточной для выбора терапии. Наряду с очень
важной оценкой всех изменений, происходящих в
позвоночнике, необходимо учитывать, что хрониче-
ская боль представляет собой самостоятельное заболе-
вание со своими периферическими и центральными
механизмами патогенеза. Клиницист должен подхо-
дить к фармакотерапии БС через понимание таких
важных периферических механизмов, как нейроген-
ное воспаление, периферическая сенситизация, экс-
прессия натриевых каналов нейронов и эктопическая
активность. Также нужно оценивать влияние этих
периферических изменений на процессы в централь-
ной нервной системе: активация NMDA-рецепторов,
феномен взвинчивания, центральная сенситизация,
вторичная гипералгезия, нарушения в нисходящем
супрасегментарном контроле боли (дизингибиция).

Таким образом, при наличии нейропатического ком-
понента следует отдавать предпочтение специальным
препаратам для лечения нейропатической боли (габа-
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пентин, прегабалин, лидокаин, антидепрессанты).
Однако очевидно, что лонгитудинальные контрольные
исследования по лечению именно нейропатического
компонента БС должны быть продолжены. Разумеется,
мы будем ждать результатов новых контрольных иссле-
дований по применению моно- и полифармакотера-
пии в лечении нейропатической БС, на основании
которых будут выработаны более точные рекоменда-
ции по лечению, основанные на принципах доказа-
тельной медицины.
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Нестероидные противовоспалительные препа-
раты (НПВП) представляют собой особый
класс терапевтических средств различной

химической структуры со сходным антивоспалитель-
ным, анальгетическим и жаропонижающим действи-
ем. Известно, что НПВП различаются между собой по
частоте и спектру нежелательных явлений НЯ [1], что,
как было установлено [2–4], главным образом связано
с подавлением конституциональной циклооксигена-
зы (ЦОГ)-1. Дальнейшими исследованиями [4] показа-
но, что существует индуцибельная ЦОГ-2, имеющая
иную структуру и кодируемая другим геном [5–7],
причем ЦОГ-2 ответственна за синтез простагланди-
нов, вызывающих боль, лихорадку и воспаление [4].
Эти данные легли в основу разработки новых НПВП,
способных селективно ингибировать ЦОГ-2 и сохра-
нять физиологические функции ЦОГ-1. Было показа-
но, что боль, связанная с возникновением воспаления
(так называемая воспалительная гипералгезия), зави-
сит от периферической и центральной экспрессии
именно ЦОГ-2.

Мовалис
Мовалис (мелоксикам) является селективным ингиби-

тором ЦОГ-2, что подтверждается исследованиями in
vitro и in vivo [6]. В более чем 230 клинических исследо-
ваниях у больных остеоартрозом (ОА), ревматоидным
артритом (РА) и анкилозирующим спондилоартритом
доказано, что по эффективности Мовалис не уступает
«традиционным» НПВП, однако обладает лучшим про-
филем безопасности [8]. При приеме Мовалиса внутрь
абсолютная биодоступность составляет 89%. Макси-
мальная концентрация Мовалиса в плазме (Cmax) дости-
гается при приеме 15 мг через 2,5–7 ч. Препарат облада-
ет линейной фармакокинетикой со временем полувыве-
дения 20–24 ч [9]. Мовалис легко проникает в синови-
альную жидкость, где его концентрация составляет от 
45 до 57% от таковой в плазме уже через 1 ч после одно-
кратного приема внутрь, причем относительное содер-
жание препарата в синовиальной жидкости увеличива-
ется в зависимости от степени выраженности локально-
го суставного воспаления [10]. При приеме внутрь кон-
центрация Мовалиса стабилизируется только на 3–4-й
день, что удлиняет сроки проявления клинического
эффекта. В связи с этим была разработана парентераль-
ная форма Мовалиса специально для достижения
быстрого анальгетического эффекта [9]. При внутримы-
шечном введении Мовалис быстро всасывается, Cmax
достигается уже через 1,5 ч, и абсолютная биодоступ-
ность составляет 100%. Уже через 30–50 мин после инъ-
екции достигается 90% Cmax, и в течение как минимум
5–6 ч концентрация Мовалиса остается стабильной.
Представленные данные свидетельствуют о целесооб-
разности внутримышечного введения Мовалиса для
быстрого уменьшения боли и симптомов воспаления у
больных с обострением суставного синдрома, в том
числе при РА и ОА.

Переносимость НПВП
При внутримышечном введении любого НПВП

необходимо убедиться в хорошей местной и систем-
ной переносимости, поскольку последняя не зависит

от пути введения. Локальная переносимость инъек-
ционных форм «стандартных» НПВП достаточно часто
бывает неудовлетворительной, так как отмечаются
местное раздражение и очаговый тканевой некроз
[11,12]. Местная реакция при внутримышечном введе-
нии Мовалиса была изучена в экспериментальных усло-
виях у кроликов [7, 13] по сравнению с плацебо (физио-
логический раствор), пироксикамом и диклофенаком.
Локальная переносимость Мовалиса была сопоставима
с плацебо и лучше, чем у препаратов сравнения: после
введения Мовалиса при микроскопии выявлены
незначительные транзиторные изменения, в то время
как внутримышечное введение пироксикама и дикло-
фенака привело к развитию обширного некроза тканей.

Уровень креатинфосфокиназы (КФК) в плазме
является индикатором повреждения скелетных мышц
и отражает местную переносимость препаратов, вво-
димых внутримышечно [11]. Известно, что НПВП, в
том числе кетопрофен, диклофенак и пироксикам,
при внутримышечном введении вызывают некроз
мышечных волокон [12], сопровождающийся повы-
шением содержания КФК в плазме больных от 1,5 до 9
раз уже через 6–12 ч и сохраняющееся в течение 3–4
дней. Мовалис при внутривенном, внутрикожном и
внутриглазном введении экспериментальным живот-
ным обладал прекрасной локальной и системной
переносимостью. Повышение уровня КФК не отмече-
но ни в экспериментальных [7], ни в клинических
исследованиях [14] после внутримышечного введения
Мовалиса.

Эффективность и безопасность
Проведенные клинические исследования, в которых

сравнивались эффективность и безопасность двух
лекарственных форм Мовалиса у 346 пациентов с РА
[12], подтвердили достоверное лечебное действие инъ-
екционной формы при анализе таких параметров, как
время наступления анальгетического действия, сте-
пень уменьшения продолжительности утренней ско-
ванности и общая оценка результатов терапии.

При сопоставлении Мовалиса и пироксикама, при-
мененных в течение 7 дней внутримышечно 95 боль-
ным РА и 116 пациентам с ОА, в 2 группах установлено
достоверное превосходство Мовалиса при анализе
клинической эффективности. На фоне терапии Мова-
лисом повышение уровня КФК не выявлено [14, 15].

В общей сложности сравнение внутримышечного и
перорального применения Мовалиса проведено более
чем у 800 больных РА, ОА, люмбаго и у 68 здоровых доб-
ровольцев. Установлено, что при обострении ревмати-
ческих заболеваний действие Мовалиса при внутримы-
шечном введении наступает быстрее (с учетом психо-
логического эффекта инъекций), что особенно про-
явилось при анализе времени достижения максималь-
ного стихания индуцированной боли [15].

Возможности «ступенчатой терапии»
Анализ представленных данных позволил обосно-

вать целесообразность проведения «ступенчатой»
терапии Мовалисом при обострении хронической
боли у пациентов с РА и ОА в условиях обычной клини-
ческой практики.

П р а к т и ч е с к а я  р е в м а т о л о г и я

Эффективность и переносимость «ступенчатой»
терапии при ревматических заболеваниях
Е.С.Цветкова 
НИИ ревматологии РАМН, Москва





58 | неврология/ревматология | № 1 | 2011 | приложение consilium medicum |

Исследование
В соответствии с разработанной программой после-

довательное назначение внутримышечно и внутрь 
15 мг Мовалиса 670 больным ОА (57,3%) и РА проводи-
лось в 22 регионах России. Основная цель исследова-
ния заключалась в оценке эффективности предложен-
ной схемы лечения, а также локальной и системной
переносимости. В анализируемой нами группе пре-
обладали женщины (80,9%). Средний возраст пациен-
тов составил 55 лет, средний индекс массы тела – 27,5;
продолжительность болезни – 5,7 года и длительность
обострения суставного синдрома (преимущественно в
коленных суставах – 76,7%) – 1,7 мес. Сопутствующие
заболевания выявлены у 67,8%, среди которых артери-
альная гипертензия (АГ) – у 34,5%, хронические болезни
желудочно-кишечного тракта – у 21,2% (в том числе
язвенная болезнь желудка и/или двенадцатиперстной
кишки – у 5,4%), бронхиальная астма – у 3,3%; сахарный
диабет – у 3%. Кроме того, такие факторы риска возник-
новения НЯ даже при непродолжительном приеме
НПВП, как длительное предшествующее лечение други-
ми НПВП, одновременное назначение кортикостерои-
дов, регулярное применение малых (профилактических)
доз ацетилсалициловой кислоты, проведение «базисной»
терапии метотрексатом и курение, выявлены соответ-
ственно у 42,5, 19,1, 5,7, 25,7 и 11,5% пациентов.

Лечение Мовалисом проводилось «ступенчато», в два
этапа: 15 мг (1,5 мл) внутримышечно в течение 3 дней,
затем 15 мг однократно внутрь в последующие 20 дней.
Показанием к назначению Мовалиса являлось обостре-
ние болевого синдрома при его интенсивности не
менее 5 баллов (по 10-балльной шкале). Терапия не
проводилась при известной непереносимости препа-
рата, наличии «аспириновой триады», обострении
язвенной болезни желудка и/или двенадцатиперстной
кишки и клинически значимых нарушениях функции
почек или печени.

Более чем 1/3 (33,5%) больных имели в анамнезе ука-
зания на непереносимость разных НПВП (диклофенак,
кетопрофен, ибупрофен, нимесулид, целекоксиб, ацек-
лофенак, индометацин и др.). Кроме того, у 31% паци-
ентов имелось сочетание (от 2 до 4) различных факто-
ров риска НЯ.

Критерии эффективности
Анализ эффективности «ступенчатой» терапии про-

водился с учетом количественной оценки боли (в
покое, при движении), нарушения функциональной
активности и выраженности воспаления (в баллах от 0
до 10). В период внутримышечного введения Мовалиса
оценка указанных параметров проводилась через 1 ч
после 1-й и последней инъекции. В завершении всего
курса терапии эффект лечения оценивался раздельно
пациентом и врачом.

Безопасность применения Мовалиса оценивалась на
основании данных о НЯ. Нежелательным считалось
любое неблагоприятное событие медицинского харак-
тера, вне зависимости от наличия или отсутствия связи
с приемом Мовалиса. При расчете числа пациентов,
имеющих НЯ, больные, которые имели одно и то же НЯ

несколько раз в течение лечения, учитывались только 
1 раз. При изменении степени тяжести НЯ оно учиты-
валось только 1 раз с наихудшей степенью тяжести.

Для описания количественных переменных исполь-
зованы среднее значение, стандартное отклонение, а
для описания качественных переменных – частоты и
проценты. Динамика переменных эффективности и
безопасности оценивалась относительно исходного
уровня. Статистическая достоверность количествен-
ных параметров оценивалась с использованием пар-
ного t-теста Стьюдента или знакового критерия Вил-
коксона (в случае ненормального распределения). Ста-
тистическая достоверность качественных переменных
оценивалась по критерию Кохрана–Манталя–Хенце-
ля. Все статистические тесты были проведены для дву-
сторонней гипотезы, уровень статистической значи-
мости выбран равным 0,05.

Результаты
Динамика клинических параметров представлена в

таблице. Как следует из представленных данных, аналь-
гетический и антивоспалительный эффекты проявля-
лись очень быстро, уже после 1-й инъекции Мовалиса,
что приводило к улучшению функциональной актив-
ности пациентов. Очень важно, что динамика всех
симптомов в течение этапов лечения была положи-
тельной, причем уменьшение выраженности всех
параметров было статистически значимым.

После полного курса «ступенчатой» терапии иссле-
дователи оценили эффект лечения как «очень хоро-
ший» и «хороший» у 89,2% больных; у 8,4% – как «удов-
летворительный» и только у 2,1% пациентов лечение не
привело к улучшению (по техническим причинам дан-
ные об эффективности отсутствуют у 0,2%). Из 389
больных, которые представили данные о сравнитель-
ной эффективности Мовалиса с другими ингибитора-
ми ЦОГ-2 или НПВП, 72,5% пациентов оценили лече-
ние Мовалисом как более эффективное.

За весь период лечения значительно улучшилось
самочувствие больных: до лечения 74,9% пациентов
расценивали свое состояние как «удовлетворительное»
и «плохое», а после терапии в 97,9% – как «хорошее» и
«удовлетворительное».

НЯ были зарегистрированы всего у 7,8% больных,
причем только у 4,5% была подтверждена связь НЯ с
лечением. Среди зарегистрированных НЯ преобладали
легкой (4,3%) и умеренной (3,0%) степени тяжести.
Наиболее часто встречающимися НЯ были головокру-
жение (1,8%), головная боль (1,5%) и абдоминальные
боли (1,0%).

Кроме того, при анализе безопасности лечения была
проведена оценка НЯ у больных, имеющих сопут-
ствующую АГ и язвенную болезнь (в анамнезе). Язвен-
ная болезнь в анамнезе была установлена у 62 (9,3%)
больных. НЯ в данной группе были единичными, имели
эпизодический характер и отмечены всего у 5 больных
(аллергическая кожная сыпь, слабость, сухость во рту,
боль в области грудной клетки, абдоминальная боль).

Среди больных АГ не выявлено НЯ, проявившихся
ухудшением течения АГ. У больных данной группы в
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Динамика клинических параметров в процессе «ступенчатой» терапии Мовалисом (М±СО)

Симптомы 1 2 3 4

Боль в покое 5,3±2,2 3,6±2,1* 2,3±1,8* 1,1±1,5*

Боль при движении 7,0±1,8 4,9±2,1* 3,3±1,9* 2,0±1,6*

Воспаление 3,6±2,5 3,3±2,4* 2,1±1,9* 0,7±1,2*

Нарушение функциональной активности 5,2±2,3 4,0±2,2* 2,7±1,9* 1,5±1,6*

Примечание. 1 – до лечения, 2 – через 1 ч после 1-й инъекции, 3 – через 1 ч после 3-й инъекции, 4 – после завершения всего курса лечения;
*p<0,001.
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8,7% случаев наиболее часто отмечались головокруже-
ние (2,2%) и головная боль (1,7%), степень выраженно-
сти указанных состояний была легкой и умеренной.

В целом переносимость «ступенчатой» терапии
Мовалисом оценивалась врачами как «очень хорошая»
и «хорошая» у 98,7% больных, так как степень выражен-
ности НЯ была незначительной и не требовала прекра-
щения приема препарата. Лишь в 1,3% (9 больных)
прием Мовалиса внутрь был прекращен из-за возник-
новения НЯ (головная боль, изжога, отрыжка, боли в
эпигастрии, головокружение, кожная аллергическая
сыпь, диарея, острая язва желудка).

При назначении Мовалиса внутримышечно только у 5
больных после 1-й инъекции отмечалась болезненность
при пальпации, что не требовало прекращения лечения.

При сопоставлении переносимости Мовалиса и
предшествующего лечения НПВП или ингибиторами
ЦОГ-2 73,2% оценили лечение Мовалисом как более
безопасное.

Заключение
Полученные данные свидетельствуют о высокой

эффективности и безопасности новой схемы лечения
Мовалисом у больных ОА и РА. Несомненное значение
имеет тот факт, что пациенты в анализируемой группе
имели значительный риск возникновения НЯ, однако
их частота была очень низкой, следовательно, Мовалис
может быть препаратом выбора для пациентов с
осложненным анамнезом.
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Вряд ли можно назвать болезнь, при которой в
патологический процесс не вовлекалась бы
нервная система. Поражение нервной системы

занимает ведущее место и в клинической картине
сахарного диабета (СД). По выражению А.Васильева:
«СД не всегда следствие сладкой жизни». Термин СД
объединяет метаболические нарушения различной
этиологии, характеризующиеся наличием хрониче-
ской гипергликемии с последующим нарушением
жирового, углеводного и белкового обменов, разви-
вающихся в результате дефектов секреции и/или дей-
ствия инсулина [1].

Опасность СД
В настоящее время Всемирная организация здраво-

охранения определяет ситуацию с СД как эпидемию
неинфекционного заболевания. Так, в Российской
Федерации, по данным ряда исследователей, страдают
СД около 6–8 млн человек (или примерно 4,2% населе-
ния). СД является одной из десяти главных причин
смертности. Общая смертность больных СД в 2,3 раза
выше смертности среди остального населения. При
этом в 80% случаев смертность обусловлена сердечно-
сосудистыми заболеваниями (в первую очередь,
инфарктом миокарда и мозговым инсультом), в то время
как от самого СД (диабетических ком) умирают не более
1% больных. Вследствие этого ряд западных кардиоло-
гов причисляют СД к сердечно-сосудистым заболева-
ниям. Инвалидизация вследствие СД составляет 2,6% 
в структуре общей инвалидности.

В большинстве европейских стран СД поглощает до
10% средств национальных фондов здравоохранения.
Так, например, в Германии ежегодные расходы, связан-
ные с СД, составляют 12,44 млрд евро. По данным Рос-
сийской академии медицинских наук, в нашей стране
расходы на лечение больных СД должны составлять
30–40 млрд дол. США (т.е. 5 тыс. дол. на 1 больного).

СД как хроническое заболевание влияет на качество
жизни больных. При этом главным фактором, опреде-
ляющим качество жизни пациента, является степень
поражения нервной системы (развитие диабетической

нейропатии). В этом плане весьма драматична жизнь
известного художника Поля Сезанна, который страдал
СД. Сезанн писал: «Мой возраст и мое здоровье не дадут
мне осуществить мечту, к которой я стремился всю
мою жизнь». Считают, что его «расплывчатый» стиль –
это следствие осложнений СД на глаза (рис. 1, 2). 

В конце жизни художник из-за диабета уже не мог
далеко ходить пешком, но каждый день в любую погоду,
невзирая на болезнь, отправлялся на этюды в повозке.
На рис. 3 изображена последняя работа художника, во
время написания которой он попал под сильный дождь
и вскоре умер от воспаления легких. 

Диабетическая нейропатия
Диабетическая нейропатия – комплекс патологиче-

ских изменений со стороны разных отделов и структур
нервной системы, развивающийся в результате метабо-
лических нарушений, характерных для больных СД.
Она развивается вследствие распространенного пора-
жения нейронов и их отростков как в периферической,
так и центральной нервной системе [2]. Ниже представ-
лена современная классификация диабетической ней-
ропатии.

I. Центральная диабетическая нейропатия (энцефа-
лопатия, миелопатия и др.).

II. Периферическая диабетическая нейропатия:
1. Дистальная симметричная нейропатия
– с преимущественным поражением чувствительных

нервов (сенсорная форма),
– с преимущественным поражением двигательных

нервов (моторная форма),
– с комбинированным поражением нервов (сенсо-

моторная форма),
– проксимальная амиотрофия;
2. Диффузная автономная нейропатия
– сердечно-сосудистой системы (безболевой

инфаркт миокарда, ортостатическая гипотензия, нару-
шение ритма сердца),

– желудочно-кишечного тракта (атония желудка,
атония желчного пузыря, диабетическая энтеропатия –
ночная диарея),
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Неврологические проявления 
сахарного диабета
С.П.Маркин 
Воронежская государственная медицинская академия им. Н.Н.Бурденко

Рис. 1. Гора святой Виктории (1904 г.). Рис. 2. Черный замок (1904 г.).



– мочеполовой системы («нервный мочевой пузырь»,
половая дисфункция),

– других органов и систем (нарушение зрачкового
рефлекса, нарушение потоотделения, бессимптомные
гипогликемии);

3. Очаговая нейропатия (черепных нервов, мононей-
ропатия – верхних или нижних конечностей, множе-
ственная мононейропатия, полирадикулопатия, плек-
сопатия).

Развитие диабетической нейропатии может предше-
ствовать клинической манифестации основного забо-
левания. При длительности заболевания более 5–7 лет
различные проявления диабетической нейропатии
обнаруживаются практически у каждого пациента
(даже несмотря на полноценность гипогликемической
терапии). В связи с этим некоторые авторы рассматри-
вают нейропатию не как осложнение, а как неврологи-
ческое проявление СД. В патогенезе диабетической
нейропатии наиболее важную роль играют микро-
ангиопатия и метаболические нарушения. 

Диабетическая энцефалопатия
Среди центральной диабетической нейропатии вни-

мание заслуживает диабетическая энцефалопатия (ДЭ).
Термин «диабетическая энцефалопатия» предложил 
R. de Jong в 1950 г. По данным литературы, частота этой
патологии колеблется от 2,5 до 78% (такие расхожде-
ния в частоте обнаружения обусловлены неоднород-
ными контингентами обследованных больных и мето-
дами диагностики болезни) [3]. ДЭ различают по степе-
ни проявления, темпам их развития (течению) и осо-
бенностям патогенеза. 

Основными клиническими проявлениями ДЭ
являются неврозоподобные состояния, нарушение ког-
нитивных функций и органическая неврологическая
симптоматика. В настоящее время выделяют 4 этапа
психологического кризиса: первый связан с развитием
СД, второй – с развитием осложнений, третий – 
с назначением инсулинотерапии и четвертый – со ста-
ционарным лечением. М.Bleuler (1948 г.) объединил
психические нарушения, перекрывающиеся с эндо-
кринной патологией, понятием «эндокринный психо-
синдром».

Развитие неврозоподобных нарушений (в первую
очередь, депрессии) обусловлено действием как сома-
тогенных факторов (гипогликемические реакции,
поражение внутренних органов и др.), так и психоген-
ных (необходимость постоянного соблюдения диеты и
медикаментозного лечения, вероятность тяжелых
инвалидизирующих осложнений, импотенция, беспло-
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Рис. 3. Хижина Журдена (1906 г.).
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дие и др.). На момент первичного осмотра депрессив-
ная симптоматика выявляется у 35,4% больных. При
этом о наличии депрессивных нарушений за период
болезни сообщает 64,6% больных СД. 

Основными признаками развития психических рас-
стройств при СД являются: акцентуации личности, пси-
хогенная природа СД, неблагоприятная микросоци-
альная среда, неудовлетворительная компенсация СД,
длительность болезни более 10 лет, наличие инвалиди-
зирующих осложнений.

На начальных этапах ДЭ выявляются микросимпто-
мы рассеянного органического поражения мозга, сви-
детельствующие о его диффузном поражении. По мере
прогрессирования заболевания возможно развитие
грубой органической симптоматики, указывающей на
наличие очага поражения головного мозга.

И.А.Волчегорским и соавт. (2006 г.) разработаны пре-
дикторы ДЭ и алгоритм выявления данной патологии:

F=0,031a+0,143б+1,724в–1,558г+0,179д–0,207е–3,
984,

где а – возраст (годы), б – индекс массы тела (кг/м2),
в – диеновые конъюгаты (е.и.о.), г – холестерин липо-
протеидов низкой плотности (ммоль/л), д – уровень
сахара в крови (ммоль/л) на 23.00 ч, е – на 7.00 ч.

Величина F больше критического значения 0,0245
свидетельствует о наличии ДЭ.

По темпам развития ДЭ делят на быстро и медленно
прогрессирующие. На течение заболевания наиболь-
шее влияние оказывают гипогликемические эпизоды
(в результате неадекватной коррекции гиперглике-
мии). По данным литературы, «в чистом виде» ДЭ встре-
чается лишь у больных СД типа 1 (в 80,7% случаев),
поскольку ее развитие обусловлено преимущественно
неэффективным метаболическим контролем. Смешан-
ная энцефалопатия диагностируется у 82,7% больных
СД типа 2 в связи с преобладающим патогенетическим
влиянием дисгемических факторов (гиперлипидемия
и артериальная гипертония – АГ).

Сопутствующие поражения при СД
Сдвиги липидного обмена при СД (особенно типа 2)

настолько характерны, что получили название «диабе-
тическая дислипидемия», она развивается в 69% случа-
ев. Компонентами диабетической дислипидемии
являются повышенное содержание триглицеридов и
липопротеидов низкой плотности, а также снижение
уровня липопротеидов высокой плотности. Вследствие
этого, по данным ряда исследователей, у больных СД
отмечается раннее (на 10–15 лет раньше) развитие
атеросклероза.

Что касается АГ, то она встречается в 1,5–2 раза чаще
по сравнению с лицами без нарушения углеводного

обмена. По данным литературы, около 80% больных СД
страдают АГ, которая является причиной смерти более
чем у 50% пациентов. Так, доказано, что повышение
систолического артериального давления (АД) на каж-
дые 10 мм рт. ст. сопряжено с увеличением смертности
на 15%. Основной причиной развития (80%) АГ у боль-
ных СД типа 1 является диабетическая нефропатия.
При этом наиболее часто она встречается спустя 15–20
лет от начала заболевания. При СД типа 2 в 70–80% слу-
чаев выявляется эссенциальная гипертония, которая
нередко предшествует развитию самого СД. 

СД является одним из главных факторов риска воз-
никновения сосудистой деменции, которая встреча-
ется при данной патологии в 8,9% случаев. При этом
гипогликемия оказывает более негативное влияние
на когнитивные функции, чем гипергликемия. Так,
доказано, что пациенты с частыми эпизодами гипо-
гликемии имеют высокий риск развития деменции спу-
стя 4–7 лет. 

На данный момент остается открытым вопрос о
включении мозговых инсультов, развившихся на
фоне СД, в классификацию диабетической нейропа-
тии. Тем не менее некоторые неврологи рассматри-
вают инсульт как проявление центральной диабети-
ческой нейропатии. Другие же считают острые нару-
шения мозгового кровообращения клиническим
синдромом макроангиопатии, который развивается
при длительности нарушений углеводного обмена
более 5–7 лет [4]. По образному выражению А.С.Ефи-
мова, «…начинается диабет, как болезнь обмена, а
заканчивается, как сосудистая патология». Однако
канадские исследователи по архивным данным
собрали группу приблизительно из 12 200 взрослых
старше 30 лет, которым недавно был поставлен диаг-
ноз СД типа 2. В течение ближайших 5 лет 9,1% паци-
ентов были госпитализированы с разными типами
инсульта. Авторы пишут, что результаты их исследо-
вания «рассеивают мнение о том, что макрососуди-
стые последствия СД наступают только в долгосроч-
ной перспективе» [5].

При СД чаще развиваются ишемические инсульты,
которые имеют ряд особенностей:

• часто развиваются на фоне повышенного АД;
• формируются обширные очаги поражения;
• нередко сопровождаются расстройствами сознания,

явлениями декомпенсации углеводного обмена, застой-
ными пневмониями, цереброкардиальным синдромом
(в сочетании с инфарктом миокарда);

• неврологические симптомы исчезают медленно;
• утраченные функции, как правило, восстанавливают-

ся частично;
• летальность составляет 40,3–59,3% [6].
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Рис. 4. Пациентка Б. с выраженным двигательным дефектом. Рис. 5. Синдром диабетической стопы.
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Диабетическая полинейропатия
Среди периферической диабетической нейропатии

первое место (70%) занимает дистальная симметрич-
ная сенсомоторная нейропатия (в последующем диа-
бетическая полинейропатия). Диабетическая полиней-
ропатия (ДПН) встречается в среднем в 40–60% случа-
ев (и имеет тенденцию роста в зависимости от дли-
тельности СД). ДПН значительно снижает качество
жизни больных и является одним из основных факто-
ров риска развития синдрома диабетической стопы.

Синдром диабетической стопы – инфекция, язва
и/или деструкция глубоких тканей стопы, связанная с
неврологическими нарушениями и/или снижением
магистрального кровотока в артериях нижних конеч-
ностей различной степени тяжести. 

Несмотря на то, что распространенность синдрома
диабетической стопы среди больных СД составляет в
среднем 4–10%, на его долю приходится 40–60% всех
ампутаций нижних конечностей нетравматического
характера. Так, в России ежегодно производится 12 тыс.
высоких ампутаций в связи с диабетической гангреной.

Клинические стадии
Клиническая картина ДПН зависит от стадии заболе-

вания. Так, на субклинической стадии отсутствуют
жалобы больного, нет изменений при проведении про-
стых клинических исследований. В основном диагноз
ставится на основании данных, полученных при элек-
тромиографии (определяется уменьшение скорости
распространения возбуждения по нервам). 

На начальных стадиях заболевания доминируют
симптомы раздражения чувствительных волокон: дизе-
стезии, парестезии, гипестезии, чувство «жжения» стоп
(burning feet), недомогание типа «беспокойных ног»
(restless legs), боли в конечностях различной степени
выраженности (нередко усиливаются в ночное время,
вызывая нарушение сна, часто сочетаются с возникнове-
нием болезненных тонических судорог в икроножных
мышцах (crampi), постепенно нарастающие нарушения
вибрационной, температурной, болевой и тактильной
чувствительности). Это так называемые «позитивные
симптомы», свидетельствующие о начальной стадии
ДПН и возможности оказания эффективной помощи
пациентам. По данным большинства авторов, при ДПН в
18–20% случаев встречается нейропатическая боль.

Вторая стадия ДПН характеризуется преобладанием
симптомов выпадения различных видов чувствительно-
сти. При этом количество жалоб, активно предъявляе-
мых пациентом, парадоксально снижается. Больше всего
таких больных беспокоит чувство онемения, наиболее
сильно выраженного в дистальных отделах конечностей
(синдром «ватных ног»). При прогрессивной потере
функций периферических нервных волокон развивает-
ся слабость мышц стопы (парезы стоп выявляются в
2–4% случаев) – «негативные симптомы». Для третьей
стадии заболевания характерны осложнения (в первую
очередь развитие синдрома диабетической стопы) [7].

Исследования
Для исследования ДПН используют следующие мето-

дики:
• оценка тактильной чувствительности: при помощи

10 г (5,07 Semmes-Weinstein) монофиламента;
• оценка порога болевой чувствительности: с помо-

щью неврологической ручки (Neuropen) или зубчатого
колеса (Pin-wheel);

• оценка температурной чувствительности: при помо-
щи специального прибора – термического наконечни-
ка (Thip-term);

• оценка порога вибрационной чувствительности (с
помощью градуированного неврологического камер-
тона (tuning fork), вибрирующего с частотой 128 Гц,
или биотезиометра).

Медикаментозная терапия
Лечение диабетической нейропатии предусматрива-

ет воздействия, направленные на основное заболева-
ние (сахароснижающие препараты) и нормализацию
метаболических процессов (антиоксиданты). Однако
при лечении ДПН важное место также занимает акти-
вация невральной регенерации (реиннервации) и
лечение болевого синдрома. При этом большая роль в
лечении отводится нейротропным витаминам группы
В, которые обладают полимодальным действием. Так,
тиамин активирует углеводный обмен, улучшает про-
ведение нервного импульса, обладает антиоксидант-
ным действием. Пиридоксин активирует белковый
обмен, участвует в биосинтезе нейромедиаторов, обес-
печивает процессы торможения в центральной нерв-
ной системе. Цианокобаламин необходим для синтеза
миелина, снижает болевые ощущения, связанные с
поражением периферической нервной системы. 

КомплигамВ
В настоящее время в качестве комбинированного

препарата, содержащего витамины группы В, широко
применяют КомплигамВ. Одна ампула (2 мл) препара-
та содержит в качестве активного вещества: тиамина
гидрохлорид 100 мг, пиридоксина гидрохлорид 100 мг,
цианокобаламина 1 мг в сочетании с 20 мг лидокаина
гидрохлорид. По данным А.Б.Данилова (2010 г.), приме-
нение КомплигамаВ при лечении нейропатической
боли достоверно приводит к уменьшению болевого
синдрома. 

Эффективность лечения ДПН значительно повыша-
ется при сочетании КомплигамаВ с ипидакрином [8].
Именно такая комбинированная терапия в наиболь-
шей степени способствует восстановлению проведе-
ния нервных импульсов по пораженным нервам. Лече-
ние целесообразно начинать с внутримышечного вве-
дения 2 мл КомплигамаВ и 1 мл 0,5% раствора ипида-
крина ежедневно в течение 10 дней с переходом в даль-
нейшем на более редкие инъекции КомплигамаВ (2–3
раза в неделю) в сочетании с приемом ипидакрина в
форме таблеток в суточной дозе 60 мг на протяжении 
3 нед. В течение года необходимо проведение не менее
3 курсов комбинированной терапии. 

Таким образом, поражение нервной системы являет-
ся ведущей причиной снижения качества жизни боль-
ных СД. Включение препарата КомплигамВ в ком-
плексное лечение ДПН является перспективным в
плане снижения риска развития тяжелых осложнений
со стороны нервной системы.
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Введение
Cимптоматические гастропатии – это повреждения

слизистой оболочки (СО) и подслизистого слоя желуд-
ка, которые развиваются на фоне целого ряда заболе-
ваний, не относящихся к патологии желудочно-кишеч-
ного тракта (ЖКТ). Это могут быть заболевания крови,
портальная гипертензия, дыхательная недостаточ-
ность, заболевания печени и почек, сопровождающие-
ся коагулопатией; тяжелые травмы и ожоги, сепсис,
эритремия, карциноидный синдром, болезнь Крона и
т.д. Особое место занимает патология ЖКТ, возникаю-
щая при лечении ревматических заболеваний.

Широкое распространение вторичных (симптома-
тических) эрозивно-язвенных поражений желудка и
двенадцатиперстной кишки (ДПК), вызванных приме-
нением нестероидных противовоспалительных препа-
ратов (НПВП), глюкокортикостероидов (ГКС), анти-
агрегантов с развитием тяжелых осложнений в виде
перфораций, желудочно-кишечных кровотечений
(ЖКК), подтверждает актуальность этой серьезной
медико-социальной проблемы.

Базисная терапия
В связи с активным применением медикаментозной

терапии в реальной клинической практике для невро-
лога встает вопрос о тактике ведения пациентов, основ-
ное заболевание которых подразумевает обязательный,
подчас пожизненный прием ГКС, цитостатиков, НПВП.

Этиология большинства воспалительных ревматиче-
ских болезней остается неизвестной, но основные меха-
низмы патогенеза многих из них изучены достаточно
подробно. Это и послужило основанием для разработки
концепции базисной противовоспалительной (или пато-
генетической) терапии. К числу базисных, наряду с глю-
кокортикоидами, относят большое число разнообразных
по структуре и фармакологическим свойствам лекарст-
венных средств, таких как аминохинолиновые производ-
ные, соли золота, сульфасалазин, метотрексат, лефлюно-
мид, циклоспорин А, цитостатики (циклофосфамид, хло-
рамбуцил, азатиоприн) и др. К сожалению, многие из пре-
паратов перечисленных групп могут отрицательно вли-
ять на состояние разных отделов ЖКТ. Так, к обратимым
побочным эффектам цитостатика циклофосфамида
относят поражение ЖКТ, проявляющееся в виде тошно-
ты, рвоты, диареи, болевого абдоминального синдрома. 
А к потенциально необратимым – некроз печени.

Метотрексат, в основном применяемый при ревма-
тоидном артрите в качестве базисного противовоспа-
лительного препарата, а также при других ревматиче-
ских заболеваниях (псориатический артрит), в послед-
ние годы при некоторых формах системной красной
волчанки, в высоких кумулятивных дозах и длительном
лечении приводит к поражению печени.

При использовании ГКС наиболее часто побочные
эффекты развиваются при системном применении
преднизона, преднизолона, метилпреднизолона, гид-
рокортизона, дексаметазона, бетаметазона, триамци-
нолона, гидрокортизона. Несмотря на значительный
терапевтический эффект при назначении ГКС, нега-
тивное влияние при их приеме развивается у 50% боль-
ных, причем у 1/2 из них осложнения носят выражен-
ный характер (табл. 1). До 94% случаев всех побочных

эффектов, вызываемых ГКС, приходится на долю пред-
низолона. Общие нарушения функции пищеваритель-
ного тракта ГКС вызывают у 24,4% больных, а ульцеро-
генное действие препаратов, особенно при их перо-
ральном применении, проявляется в 3,5–7,5% случаев.

Таким образом, все базисные противовоспалительные
лекарственные средства обладают токсичностью и,
поскольку их используют в течение длительного време-
ни, те или иные побочные эффекты развиваются у боль-
шинства пациентов. Некоторые токсические реакции
требуют немедленной отмены препарата, поэтому лече-
ние следует проводить под контролем врача. Необходи-
мо также информировать пациентов о симптомах, кото-
рые требуют немедленного обращения к врачу.

Широкое распространение применения НПВП не
только в ревматологической, но и общей врачебной
практике привело к высокому росту абсолютного числа
случаев нежелательных побочных эффектов этой груп-
пы лекарственных средств. Несмотря на нечасто встре-
чаемые побочные эффекты, их общее количество на
фоне активного приема разными слоями населения
действительно велико. Поэтому в последние годы ана-
лиз пользы и риска наиболее часто используемых во
всем мире различных групп НПВП и их комбинаций
стал предметом пристального внимания экспертов,
участвующих в выработке международных консенсусов
по применению НПВП и антиагрегантов.

Риск
1-я Международная рабочая группа по изучению желу-

дочно-кишечных и сердечно-сосудистых эффектов
НПВП и антиагрегантов (2008 г.) ограничилась разделе-
нием пациентов на группу высокого и низкого риска.

Факторы риска развития гастропатии:
• возраст старше 65 лет;
• тяжелое поражение ЖКТ в анамнезе (язвы, крово-

течения, перфорации);
• одновременный прием антикоагулянтов, ГКС и НПВП;
• применение высоких доз НПВП;
• сочетанный прием двух или более препаратов

одной группы (включая низкие дозы ацетилсали-
циловой кислоты – АСК);

• одновременный прием антикоагулянтов и ГКС;
• коморбидные заболевания – сочетанные или

декомпенсированные формы сопутствующих забо-
леваний: сердечно-сосудистых, цереброваскуляр-
ных, сахарного диабета;

• инфекция Helicobacter pylori.
К высокому риску причислили наличие любого из

следующих факторов: возраст 70 лет и более; наличие в
анамнезе осложненной или неосложненной, но с кли-
ническими проявлениями язвы; сопутствующий прием
АСК или любого другого антиагреганта, а также анти-
коагулянта, ГКС. Низкий риск предполагает отсутствие
такового. При сочетании двух и более перечисленных
факторов возможность развития эрозивно-язвенных
поражений ЖКТ увеличивается в 2 раза. В 75–90% слу-
чаев они осложняются ЖКК.

Патогенез
Центральными звеньями патогенеза симптоматиче-

ских гастропатий на фоне приема НПВП являются бло-
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када циклооксигеназы (ЦОГ)-1 (рис. 1) и подавление
синтеза цитопротективных простагландинов (ПГ) Е2 и
I2. ПГЕ2 увеличивает секрецию слизистого геля и бикар-
бонатов посредством подавления секреции хлористо-
водородной кислоты (HCl). ПГI2 поддерживает опти-
мальный уровень кровотока в микроциркуляторном
русле, стабилизирует состояние мембран тучных кле-
ток и лизосом, регулирует функцию эпителия сосудов,
активирует пролиферацию клеток в процессах нор-
мальной регенерации и подавляет продукцию кисло-
родных радикалов и ферментов нейтрофилами. Инги-
бирование синтеза защитных ПГ приводит к существен-
ному снижению защитного потенциала СО и провоци-
рует ее повреждение HCl, содержащейся в желудочном
соке. Другими факторами негативного воздействия
НПВП считаются снижение агрегации тромбоцитов
(ЦОГ-1-зависимый эффект НПВП), микроциркулятор-
ные нарушения, блокада ферментных систем мито-
хондрий клеток СО, блокада оксида азота (NO) синтета-
зы (ингибирование образования NO в эндотелии при-
водит к нарушению нормального кровообращения,
активации нейтрофилов), усиление клеточного апопто-
за, влияние на желудочную секрецию, нарушение репа-
ративных npoцeccoв вследствие блокады ЦОГ-2 и др.

ГКС способны вызывать язву желудка за счет усиле-
ния секреции соляной кислоты и уменьшения продук-
ции слизи и гидрокарбонатов и торможения регенера-
ции эпителия. Стероидные язвы нередко протекают
малосимптомно или бессимптомно, манифестируя
кровотечением и перфорацией. Это осложнение чаще
вызывает преднизолон.

Симптоматические гастропатии в пожилом
возрасте

В процессе старения отмечаются следующие изменения
в желудке. В результате сокращения площади капиллярно-
го русла развивается наклонность к гипоксии. Происходят
атрофия нервного аппарата, дегенерация мышечных
волокон. Отмечается диффузное снижение количества
трубчатых желез и секреторных клеток. Нарушается выра-
ботка нейтральных мукополисахаридов. В главных клет-
ках значительно уменьшается содержание пепсиновых
гранул. В составе желудочного сока более выражено сни-
жение кислых компонентов. Таким образом, развитие
симптоматических гастропатий является наиболее акту-
альным у пациентов пожилого и старческого возраста.

Диагностика
Алгоритм дифференциальной диагностики гастро-

патий состоит из совокупности действий врача по
определению характера и причин поражений ЖКТ
(табл. 2). Данная совокупность действий базируется на:

• общеклинических методах обследования (выясне-
ние жалоб и анамнеза больного, осмотр);

• лабораторном скрининге – исследовании крови
(клинический анализ, биохимические тесты, имму-
ноферментный анализ);

• выборе специальных лабораторно-инструменталь-
ных методов исследования (эзофагогастродуоде-
носкопия – ЭГДС с биопсией СО и морфологиче-
ской оценкой; компьютерная томография – КТ 
и ультразвуковое исследование брюшной полости,
рентгенография верхних отделов ЖКТ);

• анализе результатов исследования.
Окончательный диагноз устанавливается путем сопо-

ставления данных, полученных при общеклинических
и лабораторно-инструментальных исследованиях.

Дифференциальная диагностика заболеваний,
сопровождающихся острыми изъязвлениями гастроду-
оденальной области, является наиболее эффективной
при определении маркеров H. pylori – антител на имму-
ноглобулин. Это связано с тем, что ассоциация с 
Н. pylori – частая причина возникновения язв и эрозий
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гастродуоденальной зоны. «Золотым стандартом» в
выявлении инфекции Н. pylori является морфологический
метод исследования СО желудка, а для скрининг-теста
используется уреазный метод. Отсутствие маркеров 
Н. pylori достоверно отвергает наличие Н. pylori-инфекции.

Выявление язвенного дефекта СО желудка или двена-
дцатиперстной кишки (ДПК) у больных, принимаю-
щих НПВП, ГКС, особенно у лиц пожилого возраста,
должно сопровождаться дифференциально-диагно-
стическими мероприятиями с исключением «старче-
ской язвы», язвы-рака, рецидивирующего течения
язвенной болезни.

Диагностика симптоматических гастропатий являет-
ся сложным процессом, поскольку при возникновении
реакции со стороны ЖКТ зачастую трудно решить,
является ли это реакцией на какой-либо препарат или
осложнением основного заболевания. Имеется широ-
кий круг заболеваний, с которыми необходимо разгра-
ничивать лекарственные гастропатии при проведении
дифференциальной диагностики.

Клинические проявления
Нарушения в деятельности ЖКТ, вызываемые НПВП,

отличаются от пептической язвы: они наблюдаются
преимущественно в области желудка, никак не связаны
с изменением кислотности и очень часто протекают
без выраженных симптомов (табл. 3). Между наличием
или серьезностью патологических изменений ЖКТ,
вызываемых приемом НПВП, и их симптомами корре-
ляции не наблюдается. Приблизительно у 50% боль-
ных, страдающих язвой, кровотечениями, эрозией
желудка и ДПК вследствие приема НПВП, заболевание
протекает бессимптомно, в то время как больные без
патологических изменений могут жаловаться на боли в
животе во время проведения лечения НПВП.

Лечение
Методами профилактики и лечения являются: анти-

секреторная и гастропротекторная терапия, направ-

ленные на поддержание рН в желудке выше 6 большую
часть времени суток, нормализация моторно-эвакуа-
торной функции желудка, повышение резистентности
слизистого барьера.

Давно и широко используемые в гастроэнтерологи-
ческой практике невсасывающиеся антацидные препа-
раты иногда применяются и при симптоматических
гастропатиях в качестве дополнительного средства.
Однако неудобная схема приема (4 раза в сутки), одно
из побочных действий – запоры (что особенно значи-
мо для женщин среднего и пожилого возраста, часто
страдающих запорами и составляющих значительный
контингент больных ревматическими заболеваниями),
нарушение всасывания НПВП и других лекарств, невоз-
можность профилактического приема из-за развития
при длительном непрерывном приеме остеопороза за
счет связывания солей фосфора и появление интокси-
кации солями алюминия делают их использование как
препаратов для монотерапии нецелесообразным.

Сукралфат рекомендован для лечения и кратковре-
менной профилактики симптоматических гастропа-
тий. Проведенные исследования показали, что частота
возникновения язв желудка на фоне профилактическо-
го приема сукралфата у пациентов, получающих НПВП,
практически равна частоте возникновения язв желудка
у пациентов этой же группы, не получающих какой-
либо профилактики (10–15%). К тому же, схема лечения
этим препаратом требует его 3–4-кратного приема в
течение суток и он, как и другие препараты алюминия,
непригоден для длительного использования.

Применение препаратов коллоидного субцитрата и
субгаллата висмута для лечения НПВП-индуцирован-
ных гастропатий в качестве монотерапии вряд ли
оправданно, учитывая большую вероятность развития
интоксикации солями висмута при длительном приеме
висмутсодержащих лекарств.

Мизопростол – синтетический аналог ПГЕ, широко
применяющихся для лечения и профилактики НПВП-
гастропатий. Основное фармакологическое действие его
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Таблица 3. Отличия гастропатии, вызываемой НПВП, от классической пептической язвы

Показатель Гастропатия, вызываемая НПВП Классическая пептическая язва

Этиология Связана с применением НПВП Мультифакторная

Преимущественное место поражения Желудок ДПК

Патогенез Снижается содержание ПГ
Повышение секреции соляной кислоты. 

Наличие H. pylori

Симптоматология Часто без выраженных симптомов Обычно боли или диспепсия

Возраст, лет От 60 и старше Обычно от 35 и старше

Таблица 1. Мониторинг побочных действий ГКС

Токсические реакции, требующие мониторинга
АГ, гипергликемия, остеопороз, контроль состояния ЖКТ, глаукома, катаракта,

инфекционные осложнения и др.

Базовое обследование АД, костная денситометрия

Наблюдение в динамике

АД каждый визит, контроль полиурии и полидипсии, отеков, одышки, нарушения зрения,
динамика массы тела, сахар крови и мочи, электролиты плазмы, денситометрия (1 раз в

год), рентгенография легких 2 раза в год, фиброгастродуоденоскопия, анализ кала на
скрытую кровь 1 раз в год

Таблица 2. Диагностические мероприятия

Общеклинические методы обследования Сбор анамнеза, жалоб больного, осмотр

УЗД, КТ органов брюшной полости 
Дифференциальная диагностика поражений органов брюшной полости 

различного генеза

ЭГДС с биопсией СО и морфологической оценкой Оценка состояния СО верхних отделов ЖКТ

Коагулограмма Оценка состояния свертывающей системы крови

Общий клинический анализ крови Признаки воспаления, анемии, в том числе в результате кровотечения из ЖКТ

Биохимический анализ крови 
Оценка различных функций печени, наличие признаков холестаза, 

некроза гепатоцитов и т.д.
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связано с цитопротективным эффектом в отношении 
СО ЖКТ и с подавлением выработки соляной кислоты.
Однако большое число побочных эффектов, возникаю-
щих при использовании мизопростола, – диареи, диспеп-
сического синдрома, проявлений системной вазоплегии
(снижение артериального давления – АД, гиперемия
лица, головные боли) ограничивают его применение.

В лечении симптоматических гастропатий ведущее
место принадлежит препаратам, блокирующим выра-
ботку соляной кислоты париетальными клетками СО
желудка. Это действие присуще М-холинолитикам, бло-
каторам Н2-гистаминовых рецепторов и ингибиторам
протонной помпы (ИПП) (Н+/К+-АТФазы). По данным
исследований, базирующихся на принципах доказатель-
ной медицины, наиболее эффективны из указанных пре-
паратов ИПП. При использовании блокаторов Н2-гиста-
миновых рецепторов уже через несколько дней приема
наблюдаются развитие толерантности и феномен «рико-
шета» (резкая стимуляция кислотопродуцирующей
функции желудка) при прекращении или пропуске прие-
ма очередной дозы Н2-блокаторов, при длительном
приеме возникают эпизоды головокружения, дезориен-
тации, брадикардии, головной и мышечной боли.

М-холинолитики обладают менее выраженным дей-
ствием на кислотопродуцирующую функцию желудка в
сравнении с блокаторами Н2-гистаминовых рецепторов, а
тем более ИПП, и также могут давать ряд побочных неже-
лательных эффектов (сухость во рту, нарушение аккомо-
дации, тахикардия, головокружение и др.). Прием М-холи-
нолитиков часто ограничен у лиц пожилого возраста из-
за аденомы простаты, глаукомы, других заболеваний. 
В связи с чем в настоящее время препараты этой группы
практически не используются в клинической практике.

ИПП блокируют как базальную, так и стимулирован-
ную желудочную секрецию в отличие от блокаторов Н2-
гистаминовых рецепторов, которые подавляют пре-
имущественно базальную желудочную секрецию. После
отмены ИПП полная блокада желудочной секреции
удерживается в течение 7–10 дней. Только ИПП способ-
ны в стандартном режиме обеспечивать у большинства
больных достаточно стойкое и продолжительное угне-
тение желудочной секреции, необходимое для опти-
мального лечения на уровне рН>3,0–рН>5,0 не менее
16–18 ч в сутки. В то же время продолжительность
оптимального подавления кислотопродуцирующей
функции желудка при использовании блокаторов Н2-
гистаминовых рецепторов составляет не более 9–12 ч.

Таким образом, ИПП наиболее эффективны и доста-
точно безопасны при длительном использовании и, сле-
довательно, более предпочтительны при лечении кисло-
тозависимых заболеваний, что выводит их в ранг 
«золотого стандарта» терапии этой патологии. Одно-
кратный прием ИПП обеспечивает дозозависимое
подавление желудочной секреции. При повторном прие-
ме этих препаратов их антисекреторный эффект возрас-
тает в течение 4 дней и стабилизируется на 5-й день.

Омепразол
Омепразол – первый препарат из группы ИПП, син-

тезированный в 1979 г. в Швеции. Прошло почти 10 лет
многочисленных контролируемых многоцентровых
исследований, чтобы первый ИПП – омепразол,
нашедший широчайшее применение в клинике и
вытеснивший Н2-блокаторы гистаминовых рецепто-
ров, стал «золотым стандартом» лечения кислотозави-
симых заболеваний и был официально представлен и
рекомендован для широкого применения в 1988 г. на
Всемирном конгрессе гастроэнтерологов в Риме.
Основные фармакокинетические показатели омепра-
зола: биодоступность 40–60%, связывание с белками
плазмы на 95%, максимальная концентрация в плазме
отмечается через 1–3 ч, период полураспада – 0,7 ч,
метаболизм – система цитохрома Р-450. В последние

25 лет во многих странах мира омепразол рассматри-
вается (в необходимых случаях в сочетании с антибио-
тиками) в качестве основного стандартного препарата
в лечении больных, страдающих кислотозависимыми
заболеваниями, в том числе и при лечении гастропа-
тий. Омепразол широко используется не только в
нашей стране, но и во многих странах мира, что в
значительной степени обусловлено его высокой
эффективностью как в монотерапии, так и в комплекс-
ной терапии кислотозависимых заболеваний. 
В последние годы во многих странах появился Оме-
празол Сандоз® (группа компаний NOVARTIS). Этот
препарат по своей терапевтической эффективности
равноценен оригинальному омепразолу. Препарат
занесен в Оранжевую книгу «Approved Drug Products»
американского Управления по контролю качества про-
дуктов питания – FDA, так как доказал свою терапевти-
ческую эквивалентность и высокую клиническую
эффективность, адекватную оригинальному препарату.
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Рис. 2. Оптимальный алгоритм профилактики и лечения
НПВП-гастропатий с учетом факторов риска.
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Препарат доступен разным слоям населения благо-
даря относительно невысокой стоимости при высоком
качестве.

Профилактика
Подавляющее большинство случаев развития серьез-

ных ЖКТ-осложнений отмечается у лиц с факторами
риска гастропатии, поэтому именно им показаны
активные профилактические мероприятия.

Для уменьшения выраженности побочных эффектов
метотрексата рекомендуют:

• использовать в комбинированной терапии с ним
НПВП с коротким периодом полувыведения;

• в дни приема метотрексата назначать ИПП в пол-
ной суточной дозе в течение нескольких дней;

• избегать назначения АСК (и по возможности дик-
лофенака);

• уменьшать дозу НПВП до и/или после приема
метотрексата;

• переходить на парентеральное введение метотрексата.
Для предупреждения осложнений со стороны ЖКТ

при проведении ГК терапии необходимо придержи-
ваться следующих основных принципов:

1. Прием таблетированных ГКС после еды для умень-
шения их ульцерогенного действия.

2. Прием антисекреторных препаратов (ИПП).
Важнейшее значение имеет рациональное использо-

вание НПВП с учетом особенностей клинической
ситуации и фармакологических свойств лекарств.
НПВП всегда следует назначать в минимальных дозах,
необходимых для достижения терапевтического
эффекта, по возможности избегая сочетаний с препа-
ратами, способными увеличивать риск развития ЖКТ-
осложнений (низкие дозы АСК, антикоагулянты, ГКС).
Следует помнить, что назначение НПВП в свечах не
снижает вероятность НПВП-гастропатии. Нет данных,
что риск опасных ЖКТ-осложнений может быть сни-
жен при использовании определенных продуктов пита-
ния (рекомендации запивать молоком, киселем и т.п.),
фитопрепаратов или биологически активных добавок.

При высоком риске осложнений (ЖКК в анамнезе или
перфорация язвы, рецидивирующие НПВП-индуцирован-
ные язвы, сочетание двух и более факторов риска) даже на
фоне приема селективных НПВП следует проводить меди-
каментозную профилактику симптоматических гастропа-
тий с обязательным использованием ИПП (рис. 2).
Поскольку риск развития рецидива НПВП-гастропатии
сохраняется в течение всего периода приема НПВП, при-
менение ИПП должно продолжаться на протяжении всего
курса лечения НПВП или низкими дозами АСК.

Дополнительное назначение цитопротекторов для
профилактики серьезных ЖКТ-осложнений показано
всем больным с факторами риска симптоматических
гастропатий, принимающим НПВП или низкие дозы
АСК, или пациентам, получающим НПВП при наличии
в анамнезе ЖКК, перфорации либо рецидивирующей
НПВП-индуцированной язвы, а также при сочетании
двух и более факторов риска.

Практические рекомендации
Пациенты, принимающие НПВП, ГКС, ряд цитоста-

тиков, принадлежат к группе больных с повышенным
риском патологических изменений в ЖКТ. Контроль
ЭГДС целесообразно проводить всем больным, прини-
мающим НПВП, ГКС, независимо от наличия клиниче-
ских признаков.

При обнаружении эрозивно-язвенного поражения
гастродуоденальной зоны следует решить вопрос о воз-
можности прерывания базовой терапии или макси-
мальном снижении дозировки; обязателен прием пол-
ной суточной дозы ИПП. Ошибочно назначение ИПП
совместно с Н2-блокаторами. Такой путь приводит к
полипрогмазии и снижению эффективности от назна-

чаемой терапии, увеличению количества побочных
эффектов, особенно при длительном применении.

При своевременной диагностике лекарственных
гастропатий и правильной тактике врача прогноз
является благоприятным.

Выводы
1. Базисная терапия целого ряда широко распростра-

ненных ревматологических и неврологических забо-
леваний сопровождается отрицательным воздействи-
ем на органы ЖКТ, в первую очередь на СО.

2. Факторами риска развития гастропатий являются
пожилой возраст, язвенный анамнез, заболевания пече-
ни, почечная и сердечно-сосудистая недостаточность,
комбинация с приемом других лекарственных средств
(антикоагулянтов или ГКС), злоупотребление алкоголем.

3. Особенностью клинического течения гастропа-
тий, вызванных приемом НПВП, других препаратов у
пожилых, является отсутствие болевого синдрома и
диспепсических явлений при наличии клинически
значимых эндоскопических признаков повреждения
гастродуоденальной зоны.

4. Для проведения дифференциальной диагностики
симптоматических гастропатий необходимо в обяза-
тельном порядке определить характер и причины
поражения гастродуоденальной зоны в кратчайшее
время (оценка факторов риска, проведение ЭГДС для
оценки состояния СО верхних отделов ЖКТ, общий и
биохимический анализ крови, ультразвуковая диагно-
стика – УЗД органов брюшной полости).

5. Алгоритм диагностики лекарственных поражений
ЖКТ основан на последовательном исключении при-
чин ятрогенных поражений.

6. Использование современных ИПП – наиболее
эффективный способ лечения и длительной профи-
лактики НПВП-индуцированных гастропатий.
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Для оценки нарушений когнитивных функций при
цереброваскулярных заболеваниях V.Hachinski и
Bowler был предложен термин «сосудистые ког-

нитивные расстройства». В структуре сосудистых ког-
нитивных расстройств предложили рассматривать
собственно сосудистую деменцию, нарушение когни-
тивных функций вследствие сочетания сосудистой и
нейродегенеративной патологии головного мозга
(смешанная деменция с сосудистым компонентом) и
сосудистые когнитивные расстройства, не достигаю-
щие степени деменции [1, 2].

Когнитивные расстройства
Морфологическими изменениями в головном

мозге, приводящими к развитию когнитивных нару-
шений у пациентов с цереброваскулярной патологи-
ей, могут быть повторные инсульты, единичный
инсульт в стратегически важной для когнитивных
функций области головного мозга, множественные
«немые» лакунарные инсульты, значительное диффуз-
ное и очаговое поражение белого вещества головного
мозга (лейкоареоз) [3]. Как было показано во многих
исследованиях, сосудистые факторы риска способ-
ствуют также более быстрому появлению и прогрес-
сированию когнитивных расстройств нейродегене-
ративного характера (болезнь Альцгеймера) [4].
Кроме этого, у пациентов с цереброваскулярной
патологией часто развиваются эмоциональные нару-
шения тревожно-депрессивного характера (связан-
ные с сосудистым поражением лобных долей голов-
ного мозга или отражающие психологическую реак-
цию на болезнь), которые могут оказывать негатив-
ное влияние на когнитивные функции.

Классификация и клиническая картина
В клинической картине сосудистых когнитивных

расстройств представлены замедленность мышления,
нарушения произвольного внимания, трудность сосре-
доточения, затруднения при переключении с одной
задачи на другую, повышенная отвлекаемость. Обычно
при сосудистых когнитивных расстройствах отсут-
ствуют выраженные первичные нарушения памяти,
однако часто страдает оперативная память, возникают
затруднения при переключении с одной информации
на другую, сложности при необходимости удержива-
ния большого объема информации [5, 6]. При этом
даже легкие и умеренные когнитивные нарушения
(УКН), развивающиеся на ранних стадиях дисциркуля-
торной энцефалопатии, могут приводить к существен-
ной дезадаптации пациентов и заметно снижать каче-
ство их жизни.

Термин УКН (от англ. mild cognitive impairment –
MCI) используется при описании моно- или поли-
функциональных когнитивных расстройств, которые
явно выходят за рамки возрастной нормы, но не
ограничивают самостоятельность и независимость,
т.е. не вызывают дезадаптации в повседневной жизни.
Распространенность умеренных когнитивных наруше-
ний среди пожилых лиц, по данным популяционных

исследований, достигает 12–17% [3, 7, 8]. Среди невро-
логических пациентов синдром УКН встречается в
44% случаев [9].

Терапия
Результаты рандомизированных контролируемых

исследований, в которых изучалась эффективность
различных лекарственных средств при УКН, ограниче-
ны и вариабельны. В связи с этим пока отсутствуют чет-
кие терапевтические рекомендации и предлагаются
лишь общие стратегии предупреждения развития УКН,
которые направлены на устранение факторов риска со
стороны сердечно-сосудистой системы, защиту нерв-
ной системы и увеличение нейронных резервов. Реа-
лизация этих стратегий предполагает использование
как фармакологических, так и немедикаментозных
методов лечения. 

Ноопепт
В последние годы активно проводятся клинические

исследования, направленные на поиск новых средств
для лечения УКН. 

Ноопепт – один из современных препаратов с
заявленными ноотропными и нейропротективными
свойствами. Он является этиловым эфиром N-фенил-
ацетил-L-пролилглицина и его активный метаболит
циклопролилглицин идентичен эндогенному цикли-
ческому дипептиду с ноотропной и нейропротектив-
ной активностью [10, 11]. В ранее проведенных иссле-
дованиях показано, что Ноопепт облегчает не только
процессы первоначальной обработки информации,
ее фиксации и консолидации, но и ее извлечения. Это
отличает препарат от других ноотропов, которые пре-
имущественно влияют на начальные фазы обработки
информации [10, 11]. Препарат изучен у взрослых с
нарушениями памяти, внимания и другими когнитив-
ными расстройствами, возникшими после черепно-
мозговой травмы и при хронической цереброваску-
лярной недостаточности. Результаты этих исследова-
ний подтвердили экспериментальные данные о нали-
чии у Ноопепта стимулирующего, антиастенического,
анксиолитического действия и позитивного влияния
на когнитивные функции. Установлено, что в терапев-
тических дозах препарат отличается хорошей перено-
симостью и не вызывает тревоги и инсомнии [11].

Исследование
В настоящем исследовании проведен анализ эффек-

тивности и переносимости Ноопепта при лечении
умеренных когнитивных расстройств у пациентов,
перенесших ишемический инсульт. 

Материалы и методы
В открытом исследовании участвовали 60 пациентов

в возрасте от 50 до 80 лет обоего пола (30 мужчин, 30
женщин). В течение последнего года они перенесли
ишемический инсульт, верифицированный с помощью
нейровизуализации (компьютерная или магнитно-
резонансная томография головного мозга). 

Ноопепт в терапии умеренных когнитивных
расстройств у пациентов, перенесших 
ишемический инсульт
А.В.Амелин, А.Ю.Илюхина 
Кафедра неврологии Санкт-Петербургского медицинского университета им. акад. И.П.Павлова
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Синдромальная диагностика умеренных когнитивных
расстройств проводилась в соответствии с критериями,
разработанными R.Petersen, J.Touchon [12], в число кото-
рых были включены: 

1. Снижение когнитивных способностей по словам
пациента и/или его ближайшего окружения.

2. Свидетельства пациента или его ближайшего окру-
жения об ухудшении когнитивных способностей по
сравнению с прежним уровнем.

3. Когнитивные нарушения по данным нейропсихо-
логического тестирования, выходящие за пределы воз-
растной нормы.

4. Отсутствие нарушений повседневной активности
за исключением наиболее сложных и непривычных
для пациента видов деятельности.

5. Когнитивные нарушения не вызывают деменцию.
У пациентов собирался анамнез, проводилось невро-

логическое и физикальное обследование. Для оценки
когнитивных функций до и после лечения проводили
нейропсихологическое тестирование с использовани-
ем шкалы оценки психического статуса (Mini Mental
State Examination – MMSE), тест рисования часов, тест
литеральных и категориальных ассоциаций [13]. При
включении пациента в исследование проводилась
оценка по Госпитальной шкале тревоги и депрессии,
разработанной A.Zigmond и R.Snaith [14].

Общая оценка клинической эффективности осу-
ществлялась в начале и конце лечения по шкале обще-
го клинического впечатления об изменении (Global
Clinical Impression of Change – GCIС) [8] и по формали-
зованной шкале оценки субъективных неврологиче-
ских симптомов.

В основной группе, состоящей из 30 пациентов (16
мужчин и 14 женщин; средний возраст 62,03±1,40 года;
давность инсульта 6,14±0,30 мес), Ноопепт назначался
в дозе 10 мг 2 раза в день после еды в течение 2 мес.
Группу сравнения составили 30 человек (14 мужчин и
16 женщин; средний возраст 62,83±1,54 года; давность
инсульта 6,83±0,38 мес) со сходными показателями
пола, возраста и клиническими данными, которые не
получали лечение Ноопептом. Пациенты 2 групп в слу-
чае необходимости продолжали лечение антигипер-
тензивными, антиагрегантными, гипохолестеринеми-
ческими средствами. Пациенты на любом этапе иссле-
дования могли отказаться от лечения Ноопептом.

Критериями исключения из исследования являлись:
1. Возраст менее 50 или более 80 лет.

2. Ограничения по каким-либо причинам к приему
препарата внутрь.

3. Наличие сопутствующих тяжелых или нестабиль-
ных соматических заболеваний, которые угрожают
жизни больного или увеличивают риски при лечении
исследуемым препаратом.

4. Наличие когнитивных расстройств уровня демен-
ции или других психических нарушений.

5. Наличие грубого двигательного, речевого или сен-
сорного дефектов, которые затрудняют нейропсихо-
логическое тестирование или другие исследования,
предусмотренные протоколом.

6. Одновременное использование других вазоактив-
ных, метаболических или психотропных препаратов.

7. Индивидуальная непереносимость Ноопепта.
Безопасность и переносимость лечения оценивались

в соответствии с частотой и тяжестью нежелательных
явлений, которые фиксировались во время приема пре-
парата, а также по динамике витальных функций (арте-
риальное давление, частота сердечных сокращений).

Статистическая обработка результатов исследования
проводилась с использованием параметрического 
t-критерия Стьюдента и непараметрического крите-
рия Манна–Уитни.

Результаты и обсуждение
Основными причинами развития ишемического

инсульта у обследованных больных оказались: гиперто-
ническая болезнь – у 58 (96,6%) человек, атеросклероз
брахиоцефальных артерий – у 29 (48,3%), атеросклероз
внутричерепных артерий – у 9 (15%), кардиогенная
эмболия – у 17 (28,3%), диабетическая ангиопатия – у 
2 (3,33%). Транзиторные ишемические атаки в анамнезе
имели 8 (13,3%) человек. По локализации очага ишемии
в основной группе левополушарный инсульт выявлен у
14 (46,6%) пациентов, правополушарный – у 12 (40%),
инсульт в вертебрально-базилярном бассейне (ВББ) – у
4 (13,3%). В группе сравнения: левополушарный инсульт
выявлен у 12 (40%) пациентов, правополушарный – у 13
(43,3%), инсульт в ВББ – у 5 (16,6%).

На время начала исследования значения шкалы Рэн-
кина в основной группе были 0,93±0,13, контрольной –
0,83±0,13 балла.

Все 60 пациентов основной и контрольной групп
закончили проводимое исследование. Через 2 мес
наблюдений при анализе показателей шкалы MMSE
выявлено достоверное улучшение показателей 

Таблица 1. Динамика показателя MMSE в основной и группе сравнения до и после терапии Ноопептом (M±m)

Динамика, баллы Основная группа (n=30) Группа сравнения (n=30)

До лечения 24,97±0,15 25,03±0,15

После лечения 27,38±0,24* 26,24±0,14*

∆ 2,28±0,20*0 1,21±0,16*

*p≤0,01 (t-test).

Таблица 2. Динамика показателей тестов литеральных и категориальных ассоциаций до и после терапии Ноопептом (M±m)

Динамика, баллы Основная группа (n=30) Группа сравнения (n=30)

Тест литеральных ассоциаций

До лечения 11,62±0,45 11,90±0,39

После лечения 16,28±0,43 15,28±0,36

∆ 4,66±0,46 3,38±0,37

Тест категориальных ассоциаций 

До лечения 10,38±0,29 10,52±0,31

После лечения 14,48±0,43 12,9±0,34

∆ 4,10±0,41* 2,38±0,26*

*p≤0,01 (t-test)
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когнитивных функций у больных основной и контроль-
ной групп. Однако в группе лечения Ноопептом эти
показатели увеличились достоверно больше (табл. 1).

При анализе результатов выполнения теста рисова-
ния часов нами не было обнаружено достоверно значи-
мых различий в основной и контрольной группах. 
Тем не менее у пациентов основной группы наблюда-
лась тенденция улучшения выполнения данного теста,
что может указывать на положительное влияние
Ноопепта на концентрацию внимания.

Оценка показателей литеральных и категориальных
ассоциаций выявила статистически достоверное улуч-
шение выполнения теста на категориальные ассоциа-
ции пациентами, получавшими Ноопепт (табл. 2).

Общая оценка эффективности согласно GCIC 
в группе лечения Ноопептом соответствовала умерен-
ному улучшению, в контрольной группе – без динамики.

Через 2 мес наблюдений значения шкалы  Рэнкина в
основной и контрольной группах не изменились.

За время проведения исследования значимых неже-
лательных реакций при приеме Ноопепта не выявлено.
Ни один пациент не отказался от приема препарата.

Выводы
Результаты нашего открытого исследования свиде-

тельствуют, что Ноопепт в суточной дозе 20 мг, приме-
няемый в течение 2 мес, улучшает когнитивные функ-
ции у пациентов, перенесших ишемический инсульт, и
имеет высокий уровень безопасности. Полученные на
сегодняшний день результаты отечественных исследо-
ваний эффективности и безопасности Ноопепта поз-
воляют применять его в комплексном лечении дисцир-
куляторных умеренных когнитивных расстройств. 
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Среди причин инвалидизации и смертности насе-
ления экономически развитых стран ведущее
место занимают сердечно-сосудистые заболева-

ния (ССЗ), которые остаются наиболее частыми при-
чинами смерти мужчин старше 45 лет и женщин стар-
ше 65 лет. Рост ССЗ в последние годы связан с увеличе-
нием частоты острых нарушений мозгового кровооб-
ращения, которые занимают 2-е место в структуре
смертности населения Российской Федерации. К ост-
рым нарушениям мозгового кровообращения относят-
ся транзиторная ишемическая атака и инсульт (ишеми-
ческий и геморрагический).

По данным Всемирной организации здравоохране-
ния, ежегодно в мире регистрируется 15–20 млн новых
случаев инсультов, более 80% выживших остаются инва-
лидами. Частота встречаемости инсульта составляет 1–4
случая на 1 тыс. населения в год. Половина всех инсуль-
тов развивается у лиц старше 70 лет. В США за 1 год
инсульт констатируется у 150 тыс. человек. В России еже-
годно это заболевание переносят 450–500 тыс. человек.
Ранняя (30-дневная) летальность после инсульта отме-
чается у 30% больных, а в течение последующих 5 лет –
практически у 50%. Постинсультная инвалидизация
занимает 1-е место среди всех причин инвалидизации и
составляет 3,2 случая на 10 тыс. населения.

Несбалансированное питание является одним из
основных факторов, которыми можно объяснить меж-
популяционные различия в уровнях заболеваемости и
смертности от инсульта. Поэтому решающее значение
в снижении смертности и инвалидизации вследствие
этого заболевания принадлежит первичной профилак-
тике, в частности, правильному питанию.

Основные диетические рекомендации по профилак-
тике и лечению инсульта базируются на применении
питания для коррекции основных факторов риска. К
основным факторам риска развития инсульта, поддаю-
щимся алиментарной коррекции, относятся: артериаль-
ная гипертензия (АГ), рацион с высоким содержанием
натрия, сахарный диабет (СД) типа 1 и 2, ожирение,
гиперлипопротеидемия, гипергомоцистеинемия, гипер-
коагуляция. Основные компоненты рациона, влияющие
на факторы риска инсульта, представлены в табл. 1.

Таким образом, профилактика инсульта должна
включать целенаправленное алиментарное воздей-

ствие на его факторы риска, основой для адекватной
коррекции которых является диагностика нарушений
пищевого статуса пациента.

Нутритест-ИП
Результаты клинических и экспериментальных иссле-

дований, проведенных в НИИ питания РАМН, позволили
обосновать и разработать современные научно-методи-
ческие подходы к оценке нарушений пищевого статуса
и риска развития ССЗ. На основании этого в НИИ пита-
ния РАМН разработана и внедрена в клиническую прак-
тику система оказания высокотехнологичной диетоло-
гической и медицинской помощи Нутритест-ИП.

Важным компонентом этой системы является изуче-
ние структуры фактического питания пациента по
профилю потребления продуктов питания. В НИИ
питания РАМН была разработана и запатентована ком-
пьютерная программа по оценке фактического пита-
ния, которая по индивидуальному профилю потребле-
ния продуктов, пищевых веществ и энергии позволяет
оценить возможный риск развития алиментарнозави-
симых заболеваний с учетом возраста, пола и физиче-
ской активности. При анализе структуры фактического
питания пациента с целью профилактического воздей-
ствия на факторы риска инсульта следует обращать
внимание на калорийность рациона и содержание в
нем пищевых компонентов (см. табл. 1).

Диагностика нарушений пищевого статуса позволяет
оценить компонентный состав тела с помощью антро-
пометрических измерений [рост, вес, индекс массы тела
(ИМТ), окружность талии, бедер и др.], калиперометрии
(измерение толщины подкожно-жировых складок),
биоимпедансметрии (абсолютное и относительное
содержание жировой и тощей массы тела), компьютер-
ной и магнитно-резонансной томографии (визуализа-
ция и оценка содержания абдоминального жира), кото-
рые позволяют выявить наличие такого фактора риска
инсульта, как ожирение, особенно абдоминального.

Современные лабораторные диагностические тех-
нологии, используемые по алгоритму Нутритест-ИП,
позволяют оценить обеспеченность организма боль-
ного различными макро- и микронутриентами, иссле-
довать биохимические маркеры пищевого и метаболи-
ческого статуса (обмена белков, жиров, углеводов,
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Принципы алиментарной профилактики
инсульта
В.А.Тутельян, А.К.Батурин, А.В.Погожева 
НИИ питания РАМН, Москва

Таблица 1. Компоненты рациона, влияющие на факторы риска инсульта

Алиментарные маркеры факторов риска инсульта

АГ СД, Ожирение Гиперлипопротеидемия Гипергомоцистеинемия Гиперкоагуляция

Калорийность рациона Калорийность рациона НЖК Витамины, В6, В12 Витамины Е, С

НЖК Углеводы Трансжирные кислоты Фолиевая кислота НЖК

Омега-3 ПНЖК НЖК Фитостерин Белок сои Трансжирные кислоты

ПВ ПВ Фосфолипиды Фолиевая кислота

Алкоголь Алкоголь Белок и изофлавоны сои Омега-3 ПНЖК

Кофе и чай Хром ПВ Алкоголь

Калий

Натрий

Магний

Кальций

Примечание. НЖК – ненасыщенные жирные кислоты, Омега-3 ПНЖК – омега-3 полиненасыщенные жирные кислоты, ПВ – пищевые волокна.
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витаминов, минеральных веществ, минорных биоло-
гически активных компонентов пищи), показатели
системы гемостаза, антиоксидантной системы пере-
кисного окисления липидов, гормональной и иммун-
ной систем, а также активность ферментов.

Использование высоких медицинских технологий по
изучению нарушений пищевого статуса позволяет прово-
дить исследование энерготрат и расчет дыхательного
коэффициента методом непрямой калориметрии с оцен-
кой основного обмена, а также скорости окисления бел-
ков, жиров и углеводов в условиях покоя, при дозирован-
ной физической или пищевой нагрузках. Современная
технология оценки метаболического статуса пациентов,
разработанная НИИ питания РАМН, предполагает учиты-
вать особенности состава тела и коэффициенты утилиза-
ции белка и жира для адекватной коррекции метаболиче-
ских нарушений и оптимизации диетотерапии.

Дополнительную диагностическую значимость
представляют результаты функциональных и инстру-
ментальных методов исследований сердечно-сосуди-
стой системы (электрокардиографии, суточного
мониторирования артериального давления – АД 
и электрокардиографии, эхокардиографии, велоэрго-
метрии и др.), консультации узких специалистов.

Результаты исследования пищевого и клинического
статуса пациента помогают выявить основные наруше-
ния питания и при необходимости провести их кор-
рекцию за счет изменения продуктового набора, режи-
ма питания, кулинарной обработки пищи.

В табл. 2 представлены общие и специфические ком-
поненты алиментарной профилактики инсульта.

Основные принципы алиментарной
профилактики

Определенное значение в профилактике церебраль-
ного атеросклероза – основного фактора атеротром-
ботического инсульта – придается диете с низким
содержанием жира. Известно, что избыточное потреб-
ление пищевого холестерина (ХС), насыщенных и
трансизомеров жирных кислот, особенно при дефици-
те в рационе источников ПНЖК, способствует разви-
тию гиперлипопротеинемии (ГЛП) и тесно связано с
увеличением заболеваемости и смертности от ССЗ,
связанных с атеросклерозом и ведущих к развитию
инсульта. Увеличение потребления ХС в количестве
100 мг на 1000 ккал/сут способствует повышению ХС
крови на 12%. В то же время снижение общего ХС в
сыворотке крови на 1% сопряжено со снижением
риска атеросклероза на 2–5%.

Степень ограничения поступления с пищей экзоген-
ного ХС зависит от наличия и типа ГЛП. По рекоменда-
циям Национальной образовательной программы по
ХС, при умеренной степени гиперхолестеринемии
количество ХС в диете не должно превышать 300
мг/сут, а при выраженной – 200 мг/сут. Для этого из

рациона исключают продукты, богатые ХС (мозги,
внутренние органы животных, икру рыб, сливочное
масло, жирные сыры, яичный желток и др.).

В табл. 3 представлены 2 типа гиполипидемических
рационов в зависимости от степени ограничения
жира и ХС.

Жиры
Общее содержание жира должно составлять до 30%

от общей калорийности рациона (70–80 г/сут), а ХС –
300 мг/сут. При гиперлипидемии (повышении уровня
общего ХС более 6,5 ммоль/л, триглицеридов – ТГ –
более 2 ммоль/л и фосфолипидов – более 3 ммоль/л,
снижении уровня липопротеидов высокой плотности
менее 0,9 ммоль/л) рекомендуется более строгая диета
(уменьшение потребления жира до 20% от общей кало-
рийности пищи и ХС до уровня менее 150 мг/сут).

Из общего содержания жира (30% от общей калорий-
ности рациона) 8–10% должны составлять насыщен-
ные жирные кислоты, 10–15% – мононенасыщенные,
7–9% – полиненасыщенные жирные кислоты. Опти-
мальное соотношение в диете НЖК/МНЖК/ПНЖК
(1:1:1) существенно повышает ее терапевтическую
эффективность.

Источниками НЖК являются жиры животного про-
исхождения. Главный представитель МНЖК – олеино-
вая кислота, до 70% которой находится в оливковом
масле. Именно с этим маслом связывают антиатероген-
ный эффект средиземноморской диеты. Олеиновая
кислота содержится вместе с НЖК в животном жире, а
с ПНЖК – в растительном (оливковом, арахисовом)
масле. Под влиянием МНЖК отмечается снижение
уровня общего ХС и ХС липопротеидов низкой плот-
ности за счет повышения скорости их катаболизма.

ПНЖК способствуют уменьшению уровня ХС, ХС липо-
протеидов очень низкой плотности (ЛПОНП) и ТГ 
в сыворотке крови. Их дефицит сопровождается повыше-
нием агрегационных свойств тромбоцитов и эритроци-
тов, увеличивая опасность внутрисосудистого тромбооб-
разования и развития инсульта. Однако увеличение коли-
чества ПНЖК в рационе свыше 10% нецелесообразно из-
за опасности активации процессов перекисного окисле-
ния липидов в организме.

Источником ПНЖК являются растительные масла
(подсолнечное, кукурузное, хлопковое), содержащие 
в основном жирные кислоты класса омега-6 (линоле-
вую кислоту). Оптимальным считается потребление
линолевой кислоты 6–8% от общей калорийности
рациона.

В качестве источников омега-3 ПНЖК целесообразно
использовать морскую рыбу или полученные при щадя-
щих режимах тканевые жиры морских рыб и применяе-
мые в виде биологически активных добавок к пище.
Другими источниками этих кислот являются раститель-
ные масла, богатые a-линоленовой кислотой.

Н е й р о р е а б и л и т а ц и я

Таблица 2. Общие и специфические компоненты алиментарной профилактики инсульта

Общие рекомендации по составу рациона Специфические рекомендации

увеличение cнижение

Фрукты
Калорийность рациона 

(при наличии ожирения)
Алиментарная профилактика:

•гиперлипидемии
•АГ

•СД типа 2

Овощи Красное мясо

Рыба Высокожировые продукты

Низкожирные молочные продукты
Продукты с высоким содержанием 

добавленного сахара

Домашняя птица

Продукты из цельного зерна Алкоголь

Орехи

АГ
СД типа 2
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Омега-3 ПНЖК оказывают гиполипидемическое
(особенно значительно снижают уровень ТГ сыворот-
ки крови), антиагрегантное, гипотензивное, противо-
воспалительное, иммунокоррегирующее действие.
Метаболиты длинноцепочечных омега-3 ПНЖК (эйко-
запентаеновой и докозагексаеновой) способствуют
снижению образования вазоконстрикторов и агреган-
тов (простагландины), а также оказывают противовос-
палительное действие (лейкотриены).

Оптимальным для профилактики инсульта считается
потребление омега-3 ПНЖК в количестве 1% от общей
калорийности рациона.

Фосфолипиды и фитостерины оказывают анти-
оксидантное, гиполипидемическое действие, стаби-
лизируют раствор ХС в желчи и уменьшают его вса-
сывание в кишечнике. Оптимальным уровнем
поступления фосфолипидов (основным источником
которых в диете являются растительные масла) счи-
тают 5 г/сут. При рафинации растительных масел
большая часть фосфолипидов теряется, поэтому их
можно вводить в рацион в виде биологически актив-
ных добавок к пище (например, витол). Фитостери-
ны и фитостеролы содержатся в соевом, кокосовом,
рапсовом масле, масле семян хвойных деревьев и др.

Белок
Средняя потребность в белке составляет 80–90 г/сут,

или 0,8–1,1 на 1 кг массы тела. При сбалансированном
питании за счет белков должно обеспечиваться
10–15% от общей калорийности рациона, при этом
количество животного и растительного белка должно
быть в соотношении приблизительно 1:1. Потребление
белка, превышающее 1,5 г на 1 кг массы тела в сутки,
особенно при преобладании в рационе белка живот-
ного происхождения, сопровождается возрастанием
ГЛП и заметной гиперкоагуляцией при депрессии фиб-
ринолиза.

Необходимо употреблять в пищу различные источ-
ники белка. Источниками животного белка в диете
являются нежирные сорта мяса, рыбы, птицы, молоч-
ные продукты (с пониженной жирностью), яичный
белок. Однако эти продукты содержат значительно
большее количество жира и калорий по сравнению с
продуктами растительного происхождения. В связи с
этим лучше употреблять постные сорта мяса (красное –
говядину, телятину – 2–3 раза в неделю, белое – индей-
ки, куриное, крольчатину) как можно чаще. Предпоч-
тительно употреблять рыбу нежирных сортов и море-
продукты, 1,0–1,5% молоко и молочные продукты
пониженной жирности.

Соя и ее продукты в последнее время пользуются
большой популярностью. Широкий спектр витаминов
и минеральных веществ, наличие минорных биологи-
чески активных компонентов (изофлавоны, сапонины

и др.) обусловливают гиполипидемическое, антиокси-
дантное, гипогомоцистеинемическое, гипотензивное
и тромболитическое действие продуктов сои.

Небольшое количество натрия и достаточно высокое
содержание калия в соевых бобах и их продуктах поз-
воляло также добиваться стабильного диуретического
эффекта без применения мочегонных средств в
период диетотерапии больных с ССЗ.

Предпочтительнее использовать продукты соевых
бобов с большим содержанием изофлавонов (тексту-
раты соевого белка) или добавлять изофлавоны в анти-
атерогенный рацион в составе биологически активных
добавок (по 100–200 мг/сут в течение 1 мес).

Считают, что наиболее выраженный гипохолестери-
немический эффект рациона достигается при сочета-
нии животного и растительного белка даже по сравне-
нию с использованием только растительного белка в
пище. Дефицит незаменимых аминокислот в пище
(при употреблении преимущественно растительного
белка), так же как и баланс эссенциальных аминокис-
лот (при употреблении одного источника животного
белка), неблагоприятно отражается на уровне липидов
в сыворотке крови.

Углеводы
Для алиментарной коррекции таких факторов риска

развития инсульта, как СД и ожирение, необходима
оптимизация углеводной части рациона. Оптимальным
считается поступление углеводов в количестве 50–55%
общей калорийности диеты. Увеличение потребления
углеводов (более 65% общей калорийности рациона),
особенно при высоком содержании рафинированных
углеводов, вызывает нарастание уровней глюкозы,
ЛПОНП и ТГ в крови. Из источников углеводов пред-
почтение следует отдавать растительным продуктам –
зерновым, овощам, фруктам и ягодам, которые содер-
жат в достаточном количестве ПВ.

ПВ – гетерогенная группа веществ, которые в боль-
шинстве своем не перевариваются и не всасываются в
желудочно-кишечном тракте человека. Источниками
ПВ считаются все продукты растительного происхож-
дения. Основными представителями ПВ являются цел-
люлоза, гемицеллюлоза и пектин. Добавление 15 г рас-
творимых ПВ (пектина, гуаровой камеди) в суточный
рацион на 15–21% снижает уровень ХС крови. Включе-
ние в достаточном количестве в диету овощей, фрук-
тов, зерновых позволяет полностью обеспечить
потребность организма в ПВ, которая составляет
30–50 г/сут. При показаниях можно увеличить
потребление ПВ за счет их дополнительных источни-
ков – пшеничных отрубей, химически чистого пекти-
на, метилцеллюлозы и др. Однако длительное потреб-
ление ПВ более 60 г/сут может привести к нарушению
всасывания витаминов и микроэлементов.

Н е й р о р е а б и л и т а ц и я

Таблица 3. Химический состав и энергетическая ценность гиполипидемического рациона*

Пищевые ингредиенты Гиполипидемический рацион

I ступень II ступень

Общий жир, в том числе:
НЖК и трансжирные кислоты

Менее 30%
Менее 8–10%

Менее 30%
Менее 7%

ПНЖК Не более 7–10%

МНЖК** 10–15%

ХС Менее 300 мг/день Менее 200 мг/день

Углеводы 50–60% (в среднем 55%)

Белки 10–20% (в среднем 15%)

Общая калорийность Достаточная для достижения и поддержания нормальной массы тела

*Рекомендации NCEP (National Cholesterol Education Program expert panel on detection, evaluation and treatment of high blood cholesterol in adults.
JAMA 1993; 269: 3015.23); AHA (American Heart Association. Grundy et al. Circulation 1997; 95: 2329.31); **мононенасыщенные жирные кислоты.
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С целью снижения энергетической ценности рациона
рафинированные сахара можно заменить подсластите-
лями, которые имеют очень низкую калорийность, не
оказывают гипергликемического и гиперинсулинеми-
ческого действия. Применение сахарозаменителей
(ксилита, сорбита, фруктозы), не вызывающих гипер-
гликемию, но имеющих достаточную энергетическую
ценность, ограничено у больных ожирением.

Калорийность
Калорийность рациона питания, нарушение энергети-

ческого баланса организма оказывают выраженное влия-
ние на состояние липидного и углеводного обмена, уро-
вень АД. У лиц, имеющих нормальную массу тела, кало-
рийность рациона должна соответствовать физиологи-
ческим потребностям с учетом возраста, пола, уровня
энерготрат и составлять в среднем 2000–2400 ккал/сут.

Масса тела
Наличие избыточной массы тела и ее степень можно

определить по ИМТ Кетле, величина которого рассчи-
тывается по формуле: масса тела (кг)/рост2 (м2). При
этом значение индекса Кетле 20–25 кг/м2 соответству-
ет идеальной массе тела, 25–29 – избыточной, 30–34 –
ожирению, 35 и более – выраженному ожирению. При
ИМТ более 30 кг/м2 наблюдается достоверное возрас-
тание (в 1,5–2 раза) сердечно-сосудистой смертности.

Тип ожирения
Имеет значение и характер распределения жировых

отложений. Более неблагоприятное значение относи-
тельно риска развития ССЗ, приводящих к инсульту,
имеет «мужской» или абдоминальный тип ожирения,
характеризующийся преимущественным отложением
жира в области живота (объем талии более 102 см,
отношение окружности талии к окружности бедер
больше или равно 0,85).

Анализ взаимозависимости различных факторов
риска инсульта показал, что ГЛП в большей мере зави-
сит от степени ИМТ и уменьшение массы тела является
первоочередной задачей для снижения содержания ХС
и ТГ в сыворотке крови, а также уровня АД как в целях
профилактики, так и при лечении инсульта.

Рекомендации
Наиболее распространенным подходом к снижению

массы тела является назначение низкокалорийного,
сбалансированного по основным ПВ рациона. У лиц с
ИМТ 25–30 кг/м2 степень редукции калорийности
может быть сведена до 1700–2000 ккал/сут за счет
сокращения потребления легкоусвояемых углеводов
(сахара и сладостей) с назначением разгрузочных
дней 1 раз в неделю. При этом может быть рекомендо-
вано повышение физической активности. Конкретные
индивидуальные рекомендации по уровню физиче-
ской активности у лиц старше 35 лет с наличием фак-
торов риска инсульта, наследственной предрасполо-
женностью возможны только после оценки толерант-
ности к физической нагрузке.

У лиц с ожирением (ИМТ более 30 кг/м2) целесооб-
разна редукция калорийности рациона до 1500–1700
ккал/сут с назначением 1–3 раза в неделю разгрузоч-
ных дней, энергетическая ценность которых колеблет-
ся от 800 до 1200 ккал.

Очень важно в целях профилактики инсульта обога-
щать рацион веществами антиоксидантной направ-
ленности – витаминами, микроэлементами и минор-
ными компонентами пищи. Необходимо включать в
рацион продукты, являющиеся источниками витами-
нов и прежде всего витаминов-антиоксидантов – А, Е,
С, b-каротина.

Минералы
Для алиментарной коррекции такого фактора риска

развития инсульта, как АГ, необходима оптимизация
минерального состава рациона. Показано, что пациен-
ты с АГ I стадии имеют риск развития инсульта около
30%, а с АГ II стадии – уже около 40%. При наличии АГ в
рационе должно быть увеличено количество продук-
тов, содержащих соли калия, кальция, магния, и
ограничение поваренной соли.

Особо важное значение имеет сбалансированность
потребления с пищей натрия и калия. Дисбаланс этих
элементов в организме сопровождается нарушением
функций различных органов и систем и существенным
изменением гемодинамики.

Режим
Важно соблюдать правильный режим питания. Реко-

мендуется 4–6-разовый прием пищи небольшими по
объему порциями с правильным распределением ПВ и
калорийности в течение дня и последним приемом
пищи за 2–3 ч до сна.
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