
Хроническая нейропатическая боль является распространен-
ным осложнением сахарного диабета, сопровождается депрес-
сией, нарушениями сна и снижением качества жизни и часто ас-
социируется с инвалидностью. Тем не менее, до трети больных 
не получают никакого лечения, 50% больных получают неадек-
ватную терапию и только 2% лечатся у специалистов по боли. 
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Прегабалин в лечении болевой 
диабетической невропатии

аиболее частой формой 
поражения нервной си-
стемы при сахарном 

диабете является дистальная сим-
метричная полиневропатия (так-
же ее называют периферической 
диабетической невропатией) (3). 
Периферическая диабетическая 
невропатия может носить болевой 
характер (острая и хроническая 
болевая формы) или безболевой 
характер (хроническая безболевая 
невропатия), в последнем случае 
представляя большую угрозу раз-
вития безболевых поражений стоп: 
хронических язв, остеоартропатии 
и нетравматических ампутаций.

Боль относится к наиболее ча-
стым симптомам, которые за-
ставляют пациентов с диабетом 
обращаться к врачу (4). Не только 

периферическая полиневропатия, 
но фокальные и мультифокаль-
ные диабетические невропатии, 
такие как изолированный паралич 
краниального нерва или прокси-
мальная моторная невропатия 
нижних конечностей могут сопро-
вождаться болью. Частота болевой 
диабетической невропатии, по 
данным исследований, варьирует 
от 7 до 20% в зависимости от кри-
териев оценки болевого синдрома 
(5). Проспективное европейское 
исследование (EURODIAB) проде-
монстрировало развитие болевых 
невропатических симптомов у 
25% больных сахарным диабетом 
1 типа в течение 7-летнего перио-
да (6). Невропатические болевые 
симптомы обнаруживаются при 
осмотре у 16% больных и значи-
тельно влияют на качество жизни, 
особенно могут нарушать сон и 
способствовать развитию депрес-
сии (6-8).

Клинически периферическая 
диабетическая полиневропатия 
характеризуется постепенным 
развитием, часто симптоматика 
появляется после начала лечения 
диабета. Полиневропатия начи-
нается обычно с поражения дис-
тальных отделов ног и затем рас-

пространяется проксимально. По 
мере прогрессирования невропа-
тии наблюдается «выпадение» от-
дельных видов чувствительности 
и рефлексов, в первую очередь, 
ахилловых (9). 

Типичными жалобами пациентов 
являются покалывание и онемение 
в стопах и голенях, усиливающих-
ся в ночное время. В то же время 
у больных могут возникать резкие, 
стреляющие, ланцинирующие, 
пульсирующие и жгучие боли. У 
части пациентов отмечаются алло-
диния и гипалгезия. Гипералгезия 
характеризуется усилением боле-
вой чувствительности, в резуль-
тате чего относительно интенсив-
ная боль может провоцироваться 
сравнительно слабым болевым 
раздражением. Для аллодинии 
характерно возникновение боле-
вого ощущения при неболевом 
раздражении – прикосновении, 
легком давлении, штриховом раз-
дражении или разминании (меха-
ническая аллодиния), воздействии 
слабого термического раздражи-
теля, который в норме не вызыва-
ет ощущения боли (холодовая или 
тепловая аллодиния), движении. В 
целом нейропатическая боль при 
ДПН характеризуется сочетанием 
позитивных и негативных сенсор-
ных феноменов, представленность 
которых может варьировать с те-
чением времени (10, 11).

Непосредственной причиной 
боли при ДПН и таких сопрово-
ждающих ее явлений, как гиперал-
гезия, аллодиния или дизестезия, 
чаще всего является повреждение 
Aδ- и C-волокон (11). Определен-
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Таблица 1. Фармакокинетика прегабалина и клиническая значимость
Фармакокинетическая характеристика прегабалина Клиническая значимость

Быстрое всасывание, Сmax достигается через 1 час Быстро всасывается в кровь
Биодоступность не менее 90%; не зависит от приема пищи Можно назначать независимо от приема пищи
Линейная фармакокинетика в рекомендуемом диапазоне доз
Низкая вариабельность индивидуальных особенностей фармакокинети-
ки (менее 20%)

Предсказуемые концентрации прегабалина
Отсутствие необходимости в мониторинге концентрации в плазме крови
Эффект пропорционален дозе

Период полувыведения 6,3 ч Можно назначать 2 раза в день
Состояние стабильной концентрации достигается через 24-48 ч Быстрая коррекция дозы, минимальный период титрования
Не связывается с белками
Не метаболизируется в печени

Отсутствие лекарственных взаимодействий; отсутствие влияния на 
цитохром Р-450, отсутствие гепатотоксического действия

Выводится в неизмененном виде с мочой Необходима коррекция дозы у пациентов с нарушением функции почек
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ную роль в этом процессе игра-
ют сенситизация ноцицепторов 
и связанных с ними С-волокон, 
эктопическая спонтанная актив-
ность частично поврежденных 
участков нервных волокон и реге-
нерирующих аксональных отрост-
ков, эфаптическая (без участия 
медиатора) передача импульсов 
от одних аксонов к другим (на-
пример, между соматосенсорны-
ми и болевыми волокнами). Важ-
ное значение также принадлежит 
вторичной функциональной ре-
организации центральных ней-
ронов под действием усиленной 
периферической афферентации, 
в частности, центральная сенси-
тизация на уровне задних рогов 
спинного мозга. Последними ис-
следованиями показано, что диа-
бет поражает все уровни нервной 
системы – от периферического 
нерва до головного мозга. При 
помощи магнитно-резонансной 
спектроскопии было выявлено 
наличие таламической дисфунк-
ции при диабетической сенсомо-
торной полиневропатии (12).

Таким образом, хроническая 
нейропатическая боль является 
распространенным осложнением 
сахарного диабета, сопровождает-
ся депрессией, нарушениями сна и 
снижением качества жизни и часто 
ассоциируется с инвалидностью. 
Тем не менее, до трети больных не 
получают никакого лечения, 50% 
больных получают неадекватную 
терапию и только 2% лечатся у спе-
циалистов по боли (13). 

Терапия боли, обусловленной 
диабетическим поражением пе-
риферической нервной системы, 
является трудной задачей. Про-

грессирование ДПН во многом за-
висит от тяжести диабета. Поэтому 
очень важно строго контролиро-
вать уровень гликемии и прово-
дить комплексное лечение ДПН 
(α–липоевая кислота, бенфотиа-
мин, сосудистая терапия и др.). В 
лечении боли применяют раз-
личные нелекарственные методы 
лечения (хирургическая деком-
прессия малоберцового нерва, ла-
зерная терапия, акупунктура, маг-
нитотерапия, биологическая об-
ратная связь, чрескожная электро-
нейростимуляция, массаж и др.), 
эффективность которых остается 
недоказанной (14). В настоящее 
время в лечении нейропатической 
боли наиболее эффективной явля-
ется лекарственная терапия (15, 
16). Следует сразу подчеркнуть, 
что простые анальгетики и несте-
роидные противовоспалительные 
препараты в лечении болей при 
ДПН не рекомендуются из-за их не-
эффективности и высокой частоты 
нежелательных явлений при дли-
тельном применении (осложнения 
со стороны ЖКТ, печени и крови). 

Основными группами препара-
тов для лечения нейропатической 
боли при ДПН являются: антиде-
прессанты, антиконвульсанты, 
опиоидные анальгетики и мест-
ные анестетики (15-17).

До последнего времени пациен-
там с нейропатическими болями 
при диабетической невропатии 
назначали трициклические анти-
депрессанты. Однако прием этих 
препаратов сопровождается боль-
шим числом холинергических 
побочных эффектов: сухостью во 
рту, повышением внутриглазного 
давления, задержкой мочи, запо-

рами, аритмиями и др., что резко 
ограничивает возможности их ис-
пользования (18). В связи с этим 
появление среди анальгетиков 
нового препарата – антиконвуль-
санта второго поколения – Лирики 
(прегабалина) стало новым совре-
менным этапом в лечении нейро-
патической боли, вызванной как 
диабетической полиневропатией, 
так и другими заболеваниями.

Лирика (прегабалин) относится 
к классу средств, имеющих вы-
сокую аффинность к α-2-дельта 
протеину в центральной нервной 
системе. Лирика (прегабалин) 
представляет собой дериват ГАМК 
и является, по сути, ее аналогом. 
В исследованиях, на фоне приема 
препарата, было продемонстри-
ровано уменьшение высвобож-
дения ряда нейротрансмиттеров 
(включая глутамат, норадреналин 
и субстанцию Р) в гипервозбуж-
денных нейронах. Считается, что 
это вызвано модуляцией функ-
ции α-2-дельта субъединицы 
потенциал-зависимых кальциевых 
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каналов. Лирика уменьшает вы-
деление нейротрансмиттеров, за-
медляет, таким образом, передачу 
нервного импульса на следующий 
нейрон, что в результате приво-
дит к редукции болевого синдро-
ма. Важно отметить, что Лирика 
(прегабалин) оказывает эффект 
только в условиях и в результате 
гипервозбуждения нейронов при 
патологических состояниях, что 
проявляется в модуляции, приво-
дящей к переходу в нормальное 
состояние (19). 

В отличие от своего предше-
ственника – препарата Габапен-
тин, Лирика обладает улучшенным 
фармакокинетическим профилем 
(19). Основные фармакокинетиче-
ские параметры Лирики (прегаба-
лина) и их клиническое значение 
представлены в таблице 1.

В клинических исследованиях 
Лирика (прегабалин) показала вы-
сокую эффективность при самых 
различных состояниях, сопрово-
ждающихся нейропатической бо-
лью. Эти исследования установи-
ли новый стандарт клинических 
исследований при невропатиче-
ской боли. Прежде всего, интен-
сивность боли в динамике на фоне 
терапии оценивали по визуально-
аналоговой шкале (ВАШ) у боль-
шого количества пациентов, все-
го в исследованиях принимали 
участие более 10000 больных. 
Помимо оценки противоболевого 
действия, изучалась эффектив-
ность препарата в отношении ко-
морбидных расстройств – сна, на-
строения и депрессии. Кроме того, 
оценивали влияние терапии на ка-
чество жизни больных. Основные 
исследования эффективности Ли-
рики (прегабалина) были прове-

дены при постгерпетической не-
вралгии и болевой диабетической 
невропатии, поскольку эти забо-
левания приняты FDA (Food and 
Drug Administration, USA) за стан-
дартные модели нейропатической 
боли. Препарат исследован также 
и при центральной нейропатиче-
ской боли у пациентов, перенес-
ших травму спинного мозга или 
инсульт, в ходе 2-х 12-недельных 
рандомизированных плацебо-
кон тролируемых исследований 
(20-22).

При диабетической полиневро-
патии эффективность прегабалина 
в лечении нейропатической боли 
была продемонстрирована в ходе 
6 масштабных клинических иссле-
дований (9000 больных). Все иссле-
дования были рандомизированны-
ми, двойными слепыми, плацебо-
контролируемыми, длительностью 
до 13 недель. Дозировка прегаба-
лина была гибкой или фиксирован-
ной от 75 до 600 мг/день. Во всех 
без исключения исследованиях, 
во всех дозах прегабалин пока-
зал свою высокую эффективность 
по сравнению с плацебо, значи-
тельно, до 60 и более процентов, 
уменьшая не только интенсивность 
боли, но и параллельно восстанав-
ливая нарушенный сон и качество 
жизни. Согласно результатам про-
веденного несколько позже мета-
анализа, эффект препарата отме-
чался уже к концу 2-го или началу 
3-го дня терапии, продолжаясь до 
конца исследований, а количество 
респондеров с 50% и более сниже-
нием интенсивности боли состави-
ло порядка 65% пациентов. Часть 
из описанных выше исследований 
имела продолжение в открытой 
фазе, средняя длительность прие-

ма Лирики составила 15 месяцев, а 
максимальная – 3,5 года. Эти дан-
ные позволяют говорить о Лирике 
как об эффективном и безопасном 
средстве для длительной терапии 
нейропатической боли при диабе-
тической полиневропатии (23-25).

Имеется опыт применения пре-
парата у пациентов с тяжелой, не 
купирующейся другими средства-
ми болью. В еще одном открытом 
постмаркетинговом исследовании 
у пациентов с болью, рефрактер-
ной к терапии габапентином, три-
циклическими антидепрессантами 
или другими препаратами, приме-
нение Лирики достоверно умень-
шало интенсивность боли по ВАШ 
и выраженность тревоги и наруше-
ний сна (26).

Описан обширный опыт постмар-
кетингового применения Лирики. 
В Германии было проведено от-
крытое исследование с участием 
10300 пациентов, в том числе был 
включен 5091 пациент с диабети-
ческой полиневропатией. Кроме 
ДПН, в исследовании принимали 
участие пациенты с различными 
другими нозологиями: боль в спи-
не с невропатическим компонен-
том, постгерпетическая и тригеми-
нальная невралгия, алкогольная 
полиневропатия, другими раз-
личными полиневропатиями и не-
вропатической болью вследствие 
опухоли. Достоверное снижение 
интенсивности боли отмечалось 
уже на 1-ой неделе терапии. К 6-ой 
неделе лечения Лирикой, интен-
сивность боли снизилась в сред-
нем на 62%, при этом у пациентов 
улучшались сон и настроение (27). 

Лирика (прегабалин) хорошо 
переносится. Наиболее частыми 
побочными эффектами являются 
головокружение и сонливость. Как 
показывают данные клинических 
исследований, головокружение и 
сонливость на фоне приема пре-
габалина имеют транзиторный 
характер, возникая через 1-2 дня 
приема и прекращаясь на 2-4 не-
деле терапии. 

К другим, более редким, побоч-
ным эффектам относятся раздра-
жительность, диплопия, сухость во 
рту, утомляемость, отеки, транзи-
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торное повышение веса. Прегаба-
лин не метаболизируется в печени 
и не связывается с белками плаз-
мы, поэтому риск взаимодействия 
с другими лекарствами, в том чис-
ле противодиабетическими, мини-
мален (28).

Препарат практически не имеет 
противопоказаний, кроме повы-
шенной чувствительности к его 
компонентам, а также детского и 
подросткового возраста, где попро-
сту нет данных о применении. Диа-
пазон суточных терапевтических 
доз прегабалина – от 150 мг до 600 
мг в сутки, разделенных на 2 прие-
ма. Препарат можно принимать не-
зависимо от приема пищи. В России 
существуют следующие дозировки: 
капсулы 75 мг, 150 мг и 300 мг. При 
лечении нейропатической боли 
рекомендуемая стартовая доза со-
ставляет 150 мг/сут. в 2 приема. В 
зависимости от эффекта и пере-
носимости дозу можно увеличить 
до 300 мг/сут. через 3-7 дней. При 
необходимости, можно увеличить 

дозу до максимальной (600 мг/сут.) 
еще через 7 дней. У пациентов с на-
рушением функции почек лечение 
рекомендуется начинать и прово-
дить в меньших дозах. Согласно 
опыту, полученному в клинических 
исследованиях, в случае прекраще-
ния приема препарата, дозу реко-
мендуется снижать постепенно, в 
течение недели. 

В конце 2006 года были опубли-
кованы рекомендации Европей-
ской федерации неврологических 
обществ (EFNS) по терапии части 
состояний, сопровождающихся 
нейропатической болью (29). Экс-
перты этой федерации провели 
поиск всех клинических исследо-
ваний по нейропатической боли, 
зарегистрированных в Кокранов-
ской библиотеке (база данных 
доказательных клинических ис-
следований), начиная с 1966 года. 
В результате были отобраны ис-
следования с высоким уровнем 
доказательности, и на их основа-
нии построены европейские ре-

комендации по фармакотерапии 
нейропатической боли. При боле-
вых полиневропатиях в качестве 
препаратов первого ряда терапии 
европейскими экспертами были 
рекомендованы: Лирика (прегаба-
лин), Габапентин, трициклические 
антидепрессанты, в качестве вто-
рой линии – Ламотриджин, опиои-
ды, СИОЗСН, Трамадол.

Таким образом, нейропатическая 
боль при сахарном диабете име-
ет разнообразную клиническую 
картину, обусловленную наруше-
ниями как в периферической, так 
и центральной нервной системе и 
трудно поддается лечению. При-
менение новых эффективных пре-
паратов, таких как прегабалин, по-
зволяет достичь быстрого и значи-
мого клинического эффекта – бо-
лее 60% снижения выраженности 
боли, при снижении числа побоч-
ных явлений – и является важным 
достижением на пути прогресса в 
лечении болевой диабетической 
невропатии. Э Ф
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