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Здравоохранение сегодня
Федеральные программы в области профилактики и лечения социально-значимых заболе-
ваний в области психиатрии и неврологии, способствующие обеспечению нового уровня 
качества жизни населения России. Статистический и медико-эпидемиологический обзор 
заболеваемости (по России и регионам) в области психиатрии и неврологии.

Фармакоэкономика
Оценка и расчет затрат на лечение основных заболеваний и терапию побочных эффектов. 
Анализ схем лечения с позиции качества жизни пациента и совокупных затрат общества. 
Фармакоэкономический анализ.

Доказательная медицина 
Стандартизация и качество медицинской помощи. Клинико-экономический анализ меди-
цинских вмешательств (с использованием стандартов, протоколов, формуляров, клиниче-
ских руководств). Эффективность и безопасность лекарственных средств. Клинические и 
эпидемиологические исследования. 

Непрерывное образование 
Медицинская кафедра: инновации, технологии, методики.
Практические школы и лекции для лечащих врачей.
Обзоры, рефераты, дайджесты, зарубежный опыт.

ФОРУМ (календарь медицинских мероприятий)
Тематический календарь основных российских и международных выставок, конгрессов, 
конференций в области психиатрии и неврологии. 
Международные проекты и исследования.
Зарубежные новости медицины и фармации.

Компании и их продукция
Производители лекарственных средств: марка качества (новости, интервью, обзоры страте-
гий, маркетинговые программы фармацевтических компаний).
Фармакологический справочник –  информация о современных препаратах.

Качественная клиническая практика
Клинические руководства и рекомендации. Стандарты и алгоритмы лечения. Аудит клиниче-
ского исследования. Оригинальные научные исследования. Биомедицинская этика.
Профилактика и лечение психоневрологических заболеваний, новые диагностические и 
лечебно-профилактические технологии, современные подходы к медикаментозному и опе-
ративному лечению. Обзор лекарственных средств, обеспечивающих высокое качество 
жизни населения России. Современные диагностические алгоритмы и лекарственные сред-
ства, применяемые для лечения неврологических и психических болезней.

Миссия журнала. Создание издания, способствующего своей деятельностью и публикациями развитию 
и материализации идеи гармоничного сочетания интересов государства, бизнеса, медицинской общественности 
и потребителей услуг здравоохранения для улучшения качества жизни и здоровья населения России.

СИС ТЕ МА РАСП РО СТ РА НЕ НИЯ 
ИЗ ДА НИЯ (20000 экз.)

•	 Бесплатное	распространение	издания 
по управлениям здравоохранения, меди-
цинским учреждениям, медицинским 
вузам, НИИ, коммерческим медицинским 
центрам, страховым и фармацевтическим 
компаниям, аптечным сетям, дистрибью-
торским фирмам.

•	 Прямая	адресная	доставка неврологам, 
психиатрам, наркологам и терапевтам 
(Москва, Санкт-Петербург, Екатеринбург, 
Ростов-на-Дону, Нижний Новгород, 
Новосибирск, Омск, Краснодар, Пермь, 
Челябинск, Тюмень, Ханты-Мансийск, 
Астрахань, Волгоград, Самара, Саратов, 
Ставрополь, Казань, Уфа, Хабаровск) с 
использованием адресных баз  главных 
специалистов федеральных округов 
России, входящих в редакционный совет 
издания ,  с использованием базы данных 
редакции и технологий call-центров. 

•	 Бесплатное	распространение	издания	
на профильных и междисциплинар-
ных  конференциях, выставках, школах. 

•	 Включение	издания	в	подписные	ката-
логи «Роспечать», «Пресса России», 
«Объединенный каталог», а также альтер-
нативные и региональные подписные 
агентства.  

•	 Распространение	 по	 имеющейся	 базе	
данных профильных медицинских 
учреждений (ЛПУ, клиник,  диспансеров).

•	 Распространение	 через	 членов	
Российских	обществ	неврологов	и	пси-
хиатров.

•	 Распространение	 через	 базы	 данных	
фармацевтических компаний, на лон-
чах и сателлитных мероприятиях компа-
ний, а также через службу их медицин-
ских представителей в регионах России. 

•	 Вручение	 журнала	 каждому	 слушате-
лю	 курсов	 повышения	 квалификации	
врачей в качестве учебного материала.
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с таким заявлением выступили ученые из Университета Бристоля (Велико-
британия) – им удалось установить, что белок галанин препятствует раз-

витию болезни. 
Рассеянный склероз, при котором поражаются нервные волокна в головном 
мозге, относится к хроническим и медленно прогрессирующим заболевани-
ям. Он встречается относительно редко (одно заболевание на 1000 человек) 
и чаще развивается у людей в возрасте около 30 лет.
Белок, который привлек внимание исследователей, – галанин – был изве-
стен и ранее. Правильнее называть его даже не белком (галанин образован 
цепочкой из всего 30 аминокислот), а пептидом – сравнительно небольшой 
по меркам настоящих белков молекулой. 
Нейробиологам известно множество пептидов, активных в головном мозге и 
нервной системе. Первым поводом для более пристального изучения галани-

на стало то, что он синтезируется в больших количествах при повреждении 
нервных волокон.
Ученые из Бристоля исследовали роль пептида в развитии рассеянного скле-
роза. Специально для серии экспериментов было создано несколько линий 
генетически модифицированных мышей, нервные клетки которых произво-
дили разное количество галанина.
У мышей, которые практически не синтезировали галанин в своих нервных 
клетках, обнаружились все признаки рассеянного склероза. Причем даже в 
более тяжелой форме, чем у исходных мутантов с предрасположенностью к 
склерозу, но нормальным уровнем галанина. А вот те, кто вырабатывал га-
ланина больше, напротив, были в лучшем состоянии, и, по словам Дэвида 
Врайта, признаков болезни не обнаруживали. 

Источник: Gzt.ru

П роведенные финскими социологами исследования показали, что при всех 
технических новинках, позволяющих общаться со своего домашнего ком-

пьютера со всем миром, возможности мозга не позволяют человеку иметь 
более 150 друзей и знакомых. Если в социальной сети у пользователя значатся 
в друзьях несколько сотен или даже 1000 человек, это скорее самореклама, 
чем реальное общение. 
Старший научный сотрудник Хельсинского технологического университета Яри 
Сарамяки считает, что все контакты человека можно разделить на три основ-
ные группы. Первая – так называемое ядро общения – люди, с которыми мы 
общаемся ежедневно и стараемся быть в курсе всех событий их жизни. Она 
состоит примерно из 5 человек. Вторая, группа симпатий, включает в себя 

порядка 15 человек, но контакты с ними уже поддерживаются от случая к 
случаю. Вне пределов двух первых групп находится третья, внешний круг, 
который обычно составляет до 150 человек. Именно эта цифра, по мнению 
Сарамяки, является пределом возможностей человеческого общения: ин-
формацию о большем количестве контактов наш мозг обрабатывать просто 
не способен. 
Эти выводы поддержали и британские социологи, исследовавшие информа-
цию по социальной сети. У одного пользователя редко вращаются более 120 
друзей, утверждают ученые, и при этом число активных контактов, как прави-
ло, невелико и стабильно. Таким образом, более крупные цифры о количестве 
друзей можно считать скорее случайными. 

Возможности мозга не позволяют человеку иметь более 150 друзей и знакомых

Чрезмерная тревожность 
и нервозность доводят 
до ранней смерти

Нервные и постоянно переживающие по малейшим пустякам 
люди рискуют умереть раньше, в частности из-за того, что та-

кие черты характера подталкивают человека к вредным поведен-
ческим привычкам. 
В 30-летнем обзоре University Purdue (США) приняли участие 1788 
человек. Как было установлено, курение отвечает за 25-40% ас-
социации между высокими уровнями нервозности и смертности. 
Остальные 60% объясняются биологическими факторами или 
иными факторами образа жизни невротиков. Клиницисты пола-
гают, что более глубокое понимание тесной связи между чертами 
личности и физическим самочувствием поможет улучшить профи-
лактические меры против психических расстройств. Врачи вновь 
подчеркивают опасность нервных переживаний для нашего орга-
низма и советуют либо самостоятельно повлиять на свой характер, 
либо обратиться за соответствующей медицинской помощью. 

Источник: Ami-tass.ru

ВОЗ обеспокоена ростом числа 
психических расстройств 
в развивающихся странах

в течение 20 лет наиболее распространенными заболеваниями 
станут депрессивные расстройства. Значительный рост числа 

страдающих депрессией прогнозируют специалисты Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ). 
Рассматривая тяжесть каких-либо заболеваний на уровне здраво-
охранения, эксперты учитывают разницу между ожидаемой про-
должительностью жизни и возрастом, в котором человек умирает 
или становится недееспособным вследствие определенного за-
болевания. Сотрудник Департамента психического здоровья ВОЗ 
Шехар Саксена заявил, что к 2030 году тяжесть депрессивных рас-
стройств для здравоохранения превысит аналогичный показатель 
других заболеваний. По словам доктора Саксены, депрессия гораз-
до более распространена, чем ВИЧ-инфекция или злокачествен-
ные заболевания. При этом расстройство поражает все большее 
число людей.  

Источник: Medportal.ru

Лекарство от рассеянного склероза будет разработано в течение 10 лет

Источник: Ami-tass.ru
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Дефицит витамина С нарушает развитие мозга эмбриона

У ченые из Университета науки и жизни Копенгагена доказали, что дефицит витамина C ухудшает ум-
ственное развитие у детей. 

Опыты проведенные на гвинейских свинках показали снижение количества нейронов гиппокампа на 
30%. Таким образом, дефицит витамина С в питании беременных женщин также вреден для мозга ново-
рожденных. Самая высокая концентрация витамина C найдена в нейронах мозга даже при снижении его 
уровня в рационе, потому что организм сберегает витамин именно для этого органа. Тесты показали, что у 
мышей с плохим обращением витамина С рождается потомство с поврежденным мозгом. В последствии 
мозговые нарушения приводят к ухудшению умственного развития детей. 

Источник: Medical News Today 

Экспериментальное средство втрое снижает риск инсульта

Э кспериментальное лекарственное средство снижает риск инсульта у пациентов с аритмией в 3 раза по 
сравнению с популярным Варфарином. Препарат Dabigatran etexilate, произведенный немецкой ком-

панией Boehringer Ingelheim, также снимает боли при сердечном приступе и болях в желудке.
Известно, что аритмии в 5 раз повышают риск инсульта. Однако Варфарин, который прописывают боль-
ным, обуславливает побочные эффекты, такие как кровотечения. Также, принимая лекарство, пациенты 
должны избегать употребления алкоголя, шпината и клюквы. Указанный новый препарат уже продается в 
40 странах под маркой Pradaxa и был проверен на 18000 пациентов с нерегулярными сердечными сокра-
щениями или мерцательной аритмией. Варфарин снижает риск инсульта до 0,38% ежегодно. Результаты 
по новому препарату показали снижение риска до 0,10%.

Источник: Physorg News 

с нижение диастолического артериального давления (АД) может помочь сни-
зить риск повреждения белого мозгового вещества у женщин с гипертонией, 

согласно данным европейских исследований.
Доктор Гуо (University of Gothenburg, Sweden) и коллеги провели анализ данных 
539 женщин, принадлежащих когорте, наблюдаемой с 1968 года. Женщины под-
верглись КТ сканированию головного мозга в 1992 и 2000 годах. Информация о 
значениях АД регулярно регистрировалась в течение всего периода наблюде-
ния. 

Ученые обнаружили, что наличие и степень повреждений белого вещества на КТ-
изображениях ассоциировались с более высоким диастолическим АД и средним 
АД при каждом осмотре, но не с систолическим и пульсовым давлением. 
По словам исследователей, полученные результаты позволяют предположить, 
что увеличение периферического сопротивления может увеличить вероятность 
возникновения повреждений белого вещества. 
Понижение высокого диастолического АД и предотвращение значительного по-
вышения систолического и диастолического АД, может иметь защитный эффект.

Источник: Solvay-pharma.ru

А мериканские медики испытали на обезьянах метод, позволяющий предотвра-
тить развитие некоторых врожденных заболеваний. Для этого ученым при-

шлось заменить в яйцеклетке животных часть генетического материала.
Проверенная на двух обезьянах группой медиков и биологов из Университета 
Орегона (США) методика универсальна. По оценкам ученых, ее можно исполь-
зовать для предотвращения почти 150 различных болезней, а начало первых 
клинических испытаний на людях связано лишь с решением организационных 
вопросов. При разработке своей технологии ученые руководствовались давно 
известным фактом, что многие врожденные болезни обусловлены мутациями. 
Гены, которые хранят информацию о том, как клетки должны синтезировать мо-
лекулы РНК и белка, иногда оказываются поврежденными. Тогда нарушается и 
синтез необходимых клеткам веществ, что приводит к самым разнообразным 

последствиям. Идея генной терапии проста: в клетки тем или иным образом 
встраивается фрагмент ДНК с правильным геном вместо мутировавшего. Он 
сливается с собственной ДНК и потом начинает уже нормальную работу. Тем не 
менее, реализовать эту идею на практике весьма сложно.
Проблема, с которой сталкиваются разрабатывающие методы генной терапии ис-
следователи, – это большое количество клеток. Мозг – это десятки миллиардов 
клеток, и даже специально созданный вирус не сможет каждой из них передать 
генетическую заплатку. Однако если болезнь передается по наследству, то можно 
модифицировать ДНК еще в яйцеклетке сразу после оплодотворения. Получить 
яйцеклетку, провести ее оплодотворение в пробирке и тут же пересадить туда 
фрагмент ДНК с правильным геном, разумеется, сложно, но можно.

Контроль АД может предотвратить повреждение белого вещества мозга

Генная терапия уменьшит число умственно отсталых

Ночные кошмары 
разгружают психику 
от негативных эмоций

Благодаря новейшим исследованиям 
в области психологии и физиологии 

мозга ученые попытались разгадать 
суть и предназначение дурных снов. 
Оказалось, что кошмары – это один 
из способов переработки организ-
мом негативных эмоций. Чаще все-
го ночные кошмары снятся людям, 
пребывающим в состоянии сильного 
стресса. Если человек не проснулся во 
время таких страшных снов, его мозг 
активно помог разгрузить психику 
и переработать негативные эмоции. 
Новое представление о страшных снах 
помогло ученым создать современные 
и эффективные методы решения этой 
проблемы. Один из вариантов – это 
проигрывание образов, когда пациент 
начинает вспоминать свой кошмарный 
сон во время бодрствования и сам со-
знательно меняет сюжет. 

Источник: Medicinform.net

Источник: Gzt.ru
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Таблица 1. Диагностические критерии и характеристики менструальной мигрени
Диагностические критерии Характеристики

Мигрень без ауры По крайней мере 5 приступов мигрени продолжительностью от 4 до 72 часов, характеризуются 2 или более признаками 
(односторонняя локализация, умеренная или сильная интенсивность, пульсирующий характер, усиливается рутинной 
физической нагрузкой) и ассоциируется с 2 или более симптомами: тошнота, рвота, светобоязнь, звукобоязнь. Приступы 
не связаны с другим заболеванием.

Истинная 
менструальная 
мигрень

Мигрень без ауры возникает исключительно в 1 ± 2 день менструального цикла (за 1-2 дня до менструации или в первые 
3 дня менструации) на протяжении последовательных 2-3 менструальных циклов. Приступ мигрени не возникает в другие 
дни менструального цикла.

Связанная с 
менструацией мигрень

Мигрень без ауры возникает в 1 ± 2 день менструального цикла в течение последовательных 2-3 менструальных циклов. 
Дополнительно приступы мигрени без ауры или с аурой возникают в другие дни менструального цикла.

Примечание: менструальная мигрень включает как истинную, так и связанную с менструацией мигрень. Международное общество по изучению головных болей характеризует менструальную 
мигрень как мигрень без ауры. Однако менструальная мигрень также может быть с аурой. Приступ мигрени, как правило, более резистентен к лечению, не ассоциируется с симптомами ауры, более 
продолжителен и вызывает более тяжелые расстройства функциональной повседневной активности по сравнению с мигренью, возникающей в другие дни месяца.
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Фармакотерапия 
менструальной мигрени

детстве мигрень встреча-
ется с одинаковой часто-
той как у мальчиков, так 

и у девочек, но после 15-летнего 
возраста она значительно преоб-
ладает у женщин. Первые приступы 
мигрени появляются с первыми ме-
нархе у 33-40% женщин. В дальней-
шем приступы мигрени могут по-
являться за несколько дней до мен-
струации, во время нее, в редких 
случаях в период овуляции. Все вы-
шеперечисленное, плюс отсутствие 
ясных диагностических критериев 
способствует гипердиагностике 
менструальной мигрени. Между-

народное общество по изучению 
головных болей рекомендует на-
зывать мигрень истинно менстру-
альной, если приступ возникает ис-
ключительно за 2 дня до месячных 
или в течение 5 дней от их начала 
(таблица 1). Если приступы мигрени 
возникают во время месячных, но 
встречаются и в другие дни цикла, 
такую форму болезни называют ми-
гренью, связанной с менструацией 
(таблица 1). 

Последняя классификация го-
ловных болей объединяет эти две 
формы мигрени термином менстру-
альная мигрень (4). Менструальная 
мигрень отличается от обычного 
приступа более высокой интенсив-
ностью, большей продолжитель-
ностью и более тяжелыми наруше-
ниями функциональной активности 
женщины. Кроме того, приступ мен-
струальной мигрени гораздо труд-
нее купировать даже современны-
ми средствами лечения (5, 7). 

По-прежнему нет единой точки 
зрения в понимании механизмов 
возникновения менструальной 
мигрени. Большинство исследова-
телей считают менструацию лишь 
триггером, запускающим нейро-

генные и сосудистые механизмы 
мигрени. Доказано, что эстрогены 
участвуют в механизмах синтеза 
монооксида азота и серотонина, 
играющих важную роль в формиро-
вании сосудистых и нейрональных 
процессов, развивающихся во вре-
мя приступа мигрени (1, 2, 10, 13).

Клинические исследования пока-
зали, что повышение уровня эстро-
генов с помощью инъекций эстра-
диола предупреждает появление 
приступов менструальной мигре-
ни, а снижение уровня эстрогенов 
после отмены препарата приводит 
к их возобновлению (3, 8). Други-
ми данными, подтверждающими 
теорию дефицита эстрогенов, яв-
ляются факты появления менстру-
альной мигрени в безпилюльную 
неделю у женщин, принимающих 
гормональные контрацептивы, и 
благотворное влияние беременно-
сти (высокий уровень эстрогенов) 
на течение мигрени с последующим 
возобновлением приступов после 
родов (снижение уровня эстроге-
нов). Однако в ряде работ было по-
казано, что приступы менструаль-
ной мигрени также уменьшаются 
или исчезают после применения 

В

Т Е Р А П И Я  М И Г Р Е Н И

А.В.	АМЕЛИН,

д.м.н., профессор

СПбГМУ 
им. акад. И.П. Павлова, 

Санкт-Петербург

По данным эпидемиологических исследований, 
от 5 до 70% женщин сообщает врачам 

о взаимосвязи между возникновением 
приступа головной боли и определенным 

периодом менструального цикла (5, 6, 11). 
В связи с этим как врачи, так и пациентки 

порой ошибочно считают, что имеют дело 
с менструальной мигренью (11). Тем более 

имеются работы, указывающие на связь 
между изменением уровня женских половых 

гормонов и мигренью (3, 6). 
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Таблица	2.	Характеристика	пациенток,	принявших	участие	в	исследовании
Показатель Золмитриптан 2,5 мг (175 жен.) Плацебо (161 жен.)

средний возраст (годы) 38 39
средний возраст начала мигрени (годы) 24 24
среднее число атак (мес.) 1,8 1,7
мигрень с аурой 8% 8%
мигрень без ауры 71% 76%
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препаратов, снижающих уровень 
эстрогенов, или во время мено-
паузы (6). Признавая важную роль 
цикловых колебаний уровня эстро-
гена в формировании менструаль-
ной мигрени, не следует считать 
этот механизм основным, посколь-
ку уровень гормонов меняется у 
всех женщин, а мигрень возникает 
лишь у некоторых. Вероятно, гор-
мональный дисбаланс лишь облег-
чает развитие приступа мигрени, 
повышая реализацию имеющейся 
генетически детерминированной 
предрасположенности, а менструа-
ция является только триггером для 
очередной атаки. 

Современный алгоритм терапии 
мигрени у женщин предполагает 
купирование каждого приступа го-
ловной боли и профилактику очень 
частых атак у некоторых пациен-
ток. Во время приступа используют 
анальгетики, НПВП и триптаны (ри-
сунок  1). В настоящее время трип-
таны считают одними из наиболее 
эффективных средств для купиро-
вания приступа мигрени. Этот класс 
препаратов появился в конце про-
шлого столетия, и сейчас для клини-
ческого применения зарегистриро-
вано семь триптанов: алмотриптан, 
суматриптан, ризатриптан, элетрип-
тан, золмитриптан, наратриптан, 
фроватриптан. В России для купиро-
вания приступа мигрени применяют 
суматриптан (Имигран, Сумамигрен, 
Амигренин), элетриптан (Релпакс) и 
золмитриптан (Зомиг). 

Все триптаны являются селектив-
ными агонистами серотониновых 
рецепторов 5HT 1B/1D типа, рас-
положенных в сосудистой стенке и 
нервной системе. Стимуляция этих 
рецепторов блокирует основные 
звенья патогенеза мигрени, что 
приводит к купированию головной 
боли, тошноты, рвоты, светобоязни 
и звукобоязни. Принято считать, что 
приступ мигрени возникает из-за 
активации тригеминоваскулярной 
системы и, как следствие, развиваю-
щейся вазодилатации и нейроген-
ного периваскулярного воспаления. 
Головная боль после применения 
триптанов купируется в результате 
сужения чрезмерно расширенных 
артерий мозговой оболочки, пода-
вления выделения вазоактивных и 
воспалительных пептидов, блоки-

рования проведения боли на уров-
не ствола мозга. 

Высокая эффективность триптанов 
при мигрени доказана в многочис-
ленных исследованиях, однако они 
не выявили очевидных преимуществ 
ни одного из них. Незначительное 
число работ посвящено исследова-
нию эффективности триптанов при 
менструальной мигрени (7, 9, 12). Но 
тем не менее в ряде  недавно выпол-
ненных клинических исследований 
показана высокая эффективность 
золмитриптана при менструальной 
мигрени (9, 12). В одном из них при-
няли участие 334 женщины, которые 
за три месяца с помощью таблеток 
золмитриптана (2,5 мг) купировали 
614 приступов менструальной ми-
грени (таблица 2). 
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Рисунок	1.	Алгоритм	лечения	мигрени	у	женщин

Рисунок 2. Результаты лечения 
менструальной мигрени 

золмитриптаном и плацебо
Примечание: по оси абсцисс – количество пациенток (%) с положительным 
результатом лечения (куприование боли или уменьшение до 
незначительной); по оси ординат – время после приема золмитриптана.

Мигрень

Менструальная 

Обычно без ауры.

Возникает в период от - 2 до + 3
день менструации  ± другое время
цикла. Предсказуемый триггер.

Недостаточный эффект

Краткосрочная ежедневная 
профилактическая терапия 

от-2 до +3 дня менструации: 

НПВП, триптаны.

Неменструальная 

С аурой и без ауры.

Не ассоциирована с 
менструацией. Не более 24 
часов. Реже 2 р./мес. Много 
триггеров.

кортикостероиды

опиаты

Купирование приступа
Ацетаминофен, НПВП, комбинированные анальгетики, триптаны

С аурой и без ауры.

Не ассоциирована с 
менструацией. Более 24 
часов. Чаще 2 р./мес. Много 
триггеров.

Ежедневная профилактическая 
терапия в течение 3-х и более месяцев:

• антиконвульсанты
• бета-блокаторы
• трициклические антидепрессанты
• антагонисты кальция.
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Таблица 3. Побочные эффекты, 
возникшие	во	время	лечения

Побочный эффект Плацебо, % Золмитриптан 2,5 мг, %
головокружение 4 11
сухость во рту 3 7
тошнота 1 6
парестезии 2 9
сонливость 1 8
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Э Ф

Через 1 час после приема золми-
триптана положительный резуль-
тат лечения (купирование боли 
или уменьшение ее интенсивности 
до незначительной) отметили 41% 
женщин, а через 2 часа этот показа-
тель вырос до 66% (рисунок 2). Ре-
цидив приступа мигрени после его 
удачного купирования отметили 
лишь 29% пациенток (рисунок  3). 
Хорошая переносимость и безо-
пасность золмитриптана отмечена 
большинством женщин. Частота и 
характер побочных эффектов, воз-
никших на фоне лечения, были не-

значительны по сравнению с пла-
цебо (таблица 3). 

Результаты этого исследования 
в очередной раз показали высо-
кую эффективность и безопасность 
золмитриптана при мигрени, и, в 
частности, при одной из наиболее 
тяжелых ее форм – менструальной 
мигрени.

Нередко головную боль, появляю-
щуюся за несколько дней до месяч-
ных в рамках предменструального 
синдрома, ошибочно называют 
менструальной мигренью. Как по-
казывает медицинская практика и 
результаты эпидемиологических 
исследований, головная боль при 
предменструальном синдроме часто 
не соответствует критериям мигрени 
и ассоциирована с другими призна-
ками данного синдрома. Это могут 
быть: дисфория (изменение настрое-
ния, депрессия, тревожность, напря-
женность, приступы плаксивости), 
чувство усталости или истощение, 
сонливость, боль в пояснице, ниж-
ней части живота, отечный синдром, 
постоянное чувство голода, употре-
бление большого количества соли, 
сахара или тошнота. Появление пред-
менструального синдрома связыва-
ют с недостатком прогестерона и в 
меньшей степени эстрогена в конце 
лютеиновой фазы менструального 
цикла, а также повышением уровня 
простагландинов и нарушением про-
дукции эндорфинов.

В основу профилактики менстру-
альной мигрени и предменструаль-
ного синдрома положен принцип 
возмещения эстрогенов и проге-
стерона перед менструацией и по-
давление синтеза простагландинов. 
Гормональная терапия менстру-
альной мигрени и головной боли, 
возникающей в рамках предмен-

струального синдрома, проводится 
при отсутствии лечебного эффекта 
от применения НПВП и триптанов 
или с целью усиления их действия, 
и только после консультации с 
гинекологом-эндокринологом (см. 
рисунок 1). В настоящее время вы-
сказывается положение, что присту-
пы менструальной мигрени можно 
предотвратить поддержанием вы-
сокого уровня эстрогенов (замести-
тельная эстрогенотерапия) или, на-
оборот, его снижением (естествен-
ная/медикаментозная менопауза). 
Заместительная терапия эстроге-
нами позволяет уменьшить частоту 
приступов менструальной мигрени 
в 3 и более раз, а низкая эффектив-
ность лечения может быть связана с 
неправильным определением типа 
головной боли или неверным выбо-
ром дозы гормона (6).

Безусловно, менструальная ми-
грень является одним из особых и 
тяжелых типов мигрени, патогенез 
которой остается недостаточно 
изученным, а роль женских поло-
вых гормонов в происхождении 
приступов остается непонятной. 
Будущие экспериментальные и 
клинические исследования долж-
ны быть направлены на выяснение 
механизмов менструальной мигре-
ни. Мы можем быть уверены в том, 
что эффективное купирование этой 
тяжелой формы мигрени можно 
осуществить с помощью современ-
ных препаратов – НПВП и трипта-
нов (Зомиг). Однако необходимость 
назначения профилактического 
лечения менструальной мигрени 
с помощью эстрогенов нужно еще 
исследовать, особенно в тех случа-
ях, когда у женщины нет дополни-
тельных показаний к заместитель-
ной гормонотерапии.
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Рисунок 3. Число случаев возвратных 
головных болей на фоне применения 
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Фармакологическая коррекция 
дефицита кальция и витамина D 
у пациентов, предрасположенных 
к остеопорозу 

коло 75 млн человек 
во всем мире страдают 
остеопорозом (1). Это 

заболевание является причиной 
большинства переломов бедра и 
позвонков, которые в 90% случаев 
возникают спонтанно или при ми-
нимальной травме. Именно из-за 
тяжести осложнений (переломов), 
по мнению экспертов ВОЗ, ОП за-
нимает по своей медицинской и 
социальной значимости IV место 
после сердечно-сосудистых, онко-
логических заболеваний и сахарно-
го диабета. 

Согласно классификации, ОП де-
лится на первичный и вторичный. 
Подавляющее большинство (85%) 
случаев заболевания относится к 
первичному ОП, который подраз-
деляется на постменопаузаль-
ный, сенильный, ювенильный 
и идиопатический. Вторичный 
ОП, на долю которого приходится 
около 15%, обусловлен основным 
заболеванием, например, ревма-
тоидным артритом, хронической 
почечной недостаточностью, маль-

абсорбцией, или возникший в ре-
зультате проводимого лечения 
(ятрогенный). 

Постменопаузальный ОП свя-
зан с ускоренной потерей костной 
массы у женщин после наступле-
ния менопаузы. Причина – дефи-
цит эстрогенов, на фоне которого 
происходит существенное увели-
чение костного ремоделирования, 
сопровождающегося повышенной 
костной резорбцией. Она в свою 
очередь не компенсируется адек-
ватным костеобразованием, вслед-
ствие чего возникает нестабиль-
ность костной трабекулярной архи-
тектоники, что снижает плотность 
кости и повышает риск переломов 
преимущественно трабекулярных 
костей.

При сенильном ОП происходят 
пропорциональные потери, как в 
трабекулярной, так и в кортикаль-
ной кости. Причинами его развития 
у лиц обоего пола являются снижен-
ное потребление кальция, наруше-
ние его всасывания в кишечнике и 
дефицит витамина D, что приводит 
к вторичному гиперпаратирео-
зу и как следствие, к увеличению 
костного ремоделирования – это с 
одной стороны. С другой стороны, 
при старении снижается актив-
ность многих локальных факторов, 
уменьшается продолжительность 
жизни остеоцитов, происходит за-
медление процессов кости и сни-
жение плотности костной ткани. 
Также считают, что на развитие се-
нильного ОП оказывает влияние 
снижение физической активности у 
пожилых пациентов. 

Ювенильный ОП считается ред-
ким заболеванием, возникает в 

детском возрасте до полового со-
зревания и встречается с одинако-
вой частотой, как у мальчиков, так 
и у девочек. Его устанавливают при 
исключении всех видов вторичного 
ОП, различных форм рахита и врож-
денных заболеваний скелета. 

Идиопатический ОП также 
встречается достаточно редко, он 
развивается у женщин в премено-
паузальном периоде, у мужчин в 
возрасте 25-60 лет, и устанавлива-
ется в тех случаях, когда этиология 
ОП неясна. 

Вторичный ОП диагностируется 
на фоне различных заболеваний, 
которые можно разделить на груп-
пы: 
•	 заболевания эндокринной 

системы (эндогенный гиперкор-
тицизм, тиреотоксикоз, гипогона-
дизм, гиперпаратиреоз, сахарный 
диабет 1 типа, полигландулярная 
эндокринная недостаточность); 
•	 ревматические заболевания 

(ревматоидный артрит, системная 
красная волчанка, анкилозирую-
щий спондилоартрит);
•	 заболевания органов пище-

варения (мальабсорбция, болезнь 
Крона, состояние после резекции 
желудка, циррозы печени и гепа-
титы); 
•	 заболевания почек (почечная 

недостаточность, почечный каналь-
цевый ацидоз, синдром Фанкони);
•	 заболевания крови (миелом-

ная болезнь, талассемия, систем-
ный мастоцитоз, лейкозы илимфо-
мы); 
•	 генетические нарушения (не-

совершенный остеогенез, синдром 
Марфана, синдром Элерса-Данло, 
гомоцистинурия, лизинурия), а так-

О

О С Т Е О П О Р О З

О.А. НИКИТИНСКАЯ,

к.м.н.

НИИР РАМН, Москва 

Остеопороз (ОП) – системное заболевание 
скелета, характеризующееся уменьшением 

плотности кости, нарушением ее 
структурных и качественных характеристик, 
и, как следствие, увеличением риска развития 

переломов. Частота ОП повышается с 
возрастом, поэтому наблюдаемое в последние 
десятилетия увеличение продолжительности 

жизни в различных странах и связанный с 
ним быстрый рост числа пожилых людей, 

особенно женщин, ведет к нарастанию 
распространенности этого заболевания. 

№2 октябрь 2009



11

же иммобилизация, алкоголизм, 
нервная анорексия, транспланта-
ция органов.

Среди медикаментов, влияющих 
на развитие ОП, указывают: глю-
кокортикоиды, антиконвульсанты, 
иммунодепрессанты, антациды, со-
держащие алюминий, тиреоидные 
гормоны, агонисты гонадотропин-
рилизинг-гормона. 

Снижение минеральной плотно-
сти кости (МПК), а также увеличение 
частоты переломов отмечается на 
фоне различных неврологических 
состояний и заболеваний. Напри-
мер, после инсульта в течение пер-
вого года происходит клинически 
значимое снижение МПК до 10% в 
шейке бедренной кости, в области 
большого вертела на стороне паре-
за, при этом отмечается снижение 
прочности как кортикальной, так 
и трабекулярной кости (2, 3, 4, 5, 
6). Снижение МПК после инсульта 
прежде всего связано с иммоби-
лизацией, дефицитом витамина D 
(7), чаще бывает у женщин (8). Риск 
переломов бедра у пациентов по-
сле инсульта в 2-4 раза выше по 
сравнению со здоровыми лицами 
аналогичного возраста, чаще пере-
ломы происходят на стороне паре-
за (60-80%), им более подвержены 
женщины. Переломы после инсуль-
та возникают не только вследствие 
снижения МПК, в 84% случаев при-
чиной перелома являются падения 
(9). На увеличение частоты падений 
после инсульта влияют различные 
причины, среди которых выделяют 
пожилой возраст (10), степень тя-
жести инсульта (11), правосторон-
нее поражение (11), ранее перене-
сенные инсульты в анамнезе (12), 
постинсультные припадки, а также 
наличие различных ментальных 
дисфункций, сопутствующий прием 
лекарственных средств, таких как 
анальгетики, седативные и гипотен-
зивные препараты. 

У пациентов с болезнью Паркин-
сона ОП и остеопения встречается 
в 91% у женщин и 61% у мужчин. 
Снижение МПК данных пациентов 
связано с ограничением двигатель-
ной функции, уменьшением физи-
ческой нагрузки, а также вызвано 
недостаточным потреблением 
кальция и гиповитаминозом вита-
мина D. Существенное влияние на 

МПК оказывает прием сопутствую-
щей терапии (13). Относительный 
риск перелома бедра у пациентов 
с болезнью Паркинсона, по разным 
данным, колеблется от 2,2 до 3,2 
(14), при этом необходимо отме-
тить, что у мужчин с этим заболева-
нием риск падений в 3 раза выше 
по сравнению со здоровыми лица-
ми аналогичного возраста (15). 

МПК у больных эпилепсией досто-
верно ниже, чем в популяции, при 
этом отмечаются более выражен-
ные изменения в шейке бедренной 
кости по сравнению с поясничным 
отделом позвоночника и дисталь-
ным отделом предплечья. По дан-
ным 5 исследований, у больных с 
эпилепсией повышен риск всех пе-
реломов (ОR = 2,2; 95% ДИ: 1,9-2,5), 
в том числе бедра (ОR=5,5; 95% ДИ: 
2,2-8,8), позвонков (ОR = 6,2; 95% 
ДИ: 2,5-15,5), предплечья (ОR = 1,7; 
95% ДИ: 1,2-2,3) (16).

Большинство психотропных 
средств, используемых в клиниче-
ской практике, оказывают негатив-
ное влияние на кость и повышают 
частоту падений. Препараты из 
группы нейролептиков вызывают 
снижение МПКТ и незначитель-
но повышают риск переломов 
(ОR =1,5; 95% ДИ: 1,25-1,79). Антиде-
прессанты имеют дозозависимый 
эффект. На фоне их приема отме-
чается снижение плотности кости, 
риск переломов при использова-
нии селективных ингибиторов об-
ратного захвата серотонина выше 
(низкие дозы ОR = 1,5; 95% ДИ: 1,3-
1,7, высокие дозы ОR = 2,4; 95% ДИ: 
1,7-2,2), чем при употреблении три-
цикличных антидепрессантов (ОR = 
1,51; 95% ДИ: 1,14-2,0) (17). Однако 
при приеме препаратов лития не 
выявлено повышения риска пере-
ломов (18).

Как было сказано выше, у пациен-
тов, перенесших инсульт, с болез-
нью Паркинсона на снижение МПК 
оказывало влияние множество раз-
личных факторов, но надо помнить, 
что большинство пациентов, учиты-
вая их возраст, могли иметь низкие 
показатели МПК до установления 
этих диагнозов. В одном исследова-
нии было показано, что у пациентов 
с инсультом, имевшим ранее ре-
зультаты выполненных рентгенов-
ской денситометрии и рентгеногра-

фии позвоночника, диагноз ОП был 
установлен у 43,8%, а остеопения 
была выявлена у 39,6% человек. У 
25% пациентов, по данным рент-
геноморфометрии, имелся хотя бы 
один перелом позвонка, 17% – два 
и более остеопоротических пере-
лома, при этом 33% больных уже 
знали, что у них есть перелом, до 
проведения рентгенографии (19).

Учитывая возраст, наличие ги-
повитаминоза витамина D и недо-
статочное потребление кальция у 
пациентов с неврологическими за-
болеваниями для предотвращения 
раннего развития и быстрого про-
грессирования ОП необходимо ис-
пользовать различные методы про-
филактики, а именно: увеличение 
физической активности пациентов 
(8), назначение препаратов витами-
на D и кальция (20, 21). Проведен-
ные в мире исследования показали, 
что дополнительное назначение 
кальция или витамина D, а также 
их сочетанное применение, может 
уменьшить потери костной ткани 
(22, 23, 24), риск падений и снизить 
частоту переломов среди женщин в 
постменопаузе (25, 26) и у пожилых 
мужчин (27). 

В мета-анализе 2005 года (28), 
основанном на 7 РКИ, участвовали 
9829 человек. Авторы сделали за-
ключение, что прием витамина D в 
дозе 700-800 МЕ в день (с дополни-
тельным приемом кальция или без 
него) предупреждает ¼ всех пере-
ломов бедра и любых внепозвоноч-
ных переломов у амбулаторных и 
проживающих в домах престаре-
лых пациентов, в то время как 400 
МЕ не снижает риск переломов. 

Эти данные нашли подтвержде-
ние и в другом мета-анализе (2007г.) 
(29), основанном на данных 9 РКИ, 
в которых приняли участие 53260 
человек. В 6 из РКИ пациенты полу-
чали витамин D в дозе 700-800 МЕ, а 
в 3 других – 400 МЕ в комбинации с 
кальцием (500-1200 мг/сут.) или без 
него, продолжительность терапии 
от 24 до 84 месяцев. 

В 6 РКИ с общим количеством 
пациентов 45509 сравнивалось 
комбинированное лечение  вита-
мином D (400 или 700-800 МЕ/сут.) 
и кальцием с группами плацебо/
без лечения. Было установлено до-
стоверное снижение риска перело-
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Таблица 1. Процент изменения МПК за 12 месяцев
Группа Кальцемин Адванс контроль p

отдел ∆ МПК, % (m ±SD)
Л1-Л4 0,16 ± 4,19 -1,63 ± 4,47 0,04
шейка бедра 0,63 ± 3,81 -0,18 ± 4,58 0,34
общее бедро 0,12 ± 2,46 -0,42 ± 2,03 0,25

ма бедра на 18% (RR 0,82; 95% ДИ: 
0,71-0,94, р  =  0,0005) и риска вне-
позвоночных переломов на 12% 
(RR 0,88; 95% ДИ: 0,78-0,99, р = 0,036) 
в группах, получавших комбиниро-
ванную терапию, по сравнению с 
группами без добавок. В исследо-
ваниях, где применялся витамин D 
в дозе 700-800 МЕ/сут., эффект на 
риск перелома бедра был выше, 
чем при приеме 400 МЕ (21% и 18% 
соответственно).

В исследованиях, в которых па-
циенты получали только витамин 
D или плацебо (4 РКИ с общей 
численностью 9083 пациентов), не 
было получено снижения риска 
внепозвоночных переломов, как 
при применении дозы 400 МЕ (RR 
1,14; 95% ДИ 0,87-1,49), так при ис-
пользовании 700-800 МЕ (RR 1,04; 
95% ДИ 0,75-1,46). Эти сведения 
подтверждают ранее представлен-
ные данные о том, что витамин D 
без добавления кальция не снижа-
ет риск переломов.

Наряду с кальцием и витамином D 
для нормального развития и фор-
мирования скелета, поддержания 
его структуры и профилактики ОП 
имеют значение и другие мине-
ральные вещества. Магний являет-
ся структурным компонентом ши-
рокого круга (приблизительно 300) 
ферментов, в том числе Са-АТФазы, 
ферментов белкового синтеза, и, 
образуя кристаллы с фосфатами, 
принимает участие в росте и ста-
билизации кристалла гидроксиа-
патита – структурной единицы ми-
нерального компонента костной 
ткани. Он регулирует секрецию па-
ратгормона (ПГ), нормализует мета-
болизм витамина D, повышает чув-
ствительности органов-мишеней 
к ПГ и витамину D, стимулирует 
действие кальцитонина. Медь вы-
ступает в качестве кофактора для 
лизилоксидазы – фермента, ответ-
ственного за образование попе-
речных связей (сшивок) в волокнах 
костного коллагена, играющих роль 

в механической прочности кости. 
Цинк необходим для поддержания 
дифференцировки и активности 
остеобластов, синтеза коллагена и 
активности щелочной фосфатазы, 
он регулирует уровень инсулино-
подобного фактора роста (ИФР-1). 
Дефицит цинка приводит к нару-
шению синтеза ДНК и метаболизма 
белка, что ведет к нарушению син-
теза органического матрикса. Мар-
ганец активирует многие фермен-
ты, в том числе костную щелочную 
фосфатазу, что служит указанием 
на его участие в оссификации. Бор 
уменьшает экскрецию кальция с 
мочой, повышает уровень витами-
на D в крови, улучшает ассимиля-
цию кальция костной тканью по-
средством нормализации гормо-
нального фона.

До настоящего времени вопрос о 
месте магния и других микроэле-
ментов в профилактике ОП остает-
ся открытым, так как не было по-
лучено значимых подтверждений 
влияния этих веществ на возраст-
ное снижение МПК и переломы 
костей. Только в одном двухлет-
нем клиническом исследовании 
было показано повышение МПК 
у женщин в постменопаузе, при-
нимавших кальций в сочетании с 
цинком, медью и марганцем, в то 
время как женщины, принимавшие 
либо только кальций, либо только 
микроэлементы или только плаце-
бо, показали уменьшение МПК, при 
этом снижения риска переломов не 
было отмечено (30). 

В нашем центре было проведено 
открытое контролируемое иссле-
дование по изучению эффективно-
сти для профилактики ОП и пере-
носимости комплексного препа-
рата Кальцемин Адванс при остео-
пении у женщин в постменопаузе. 
В исследовании приняли участие 
100 женщин в возрасте от 45 до 65 
лет (средний возраст 58,7 ± 4,5 лет), 
которые были разделены на 2 груп-
пы: 

•	 в I группе 50 человек получали 
Кальцемин Адванс (по 1 таблетке 
2 раза в день, что составляло в сут-
ки 1000 мг кальция, 400 МЕ холе-
кальциферола, 80 мг магния, 15 мг 
цинка, 2 мг меди, 3,6 мг марганца и 
500 мкг бора);
•	 II группа (контрольная) – 50 жен-

щин, не получавшие медикаментоз-
ного лечения, которым давались 
рекомендации по питанию. 

Группы были сопоставимы по воз-
расту, росту, весу, индексу массы 
тела, продолжительности репро-
дуктивного периода, возрасту на-
ступления менопаузы и продолжи-
тельности наступления менопаузы, 
показателям МПК поясничного 
отела позвоночника и шейки бе-
дренной кости. Однако отмечались 
достоверные различия в группах 
по наличию периферических пере-
ломов и деформаций позвонков, 
в группе пациенток, получавших 
терапию, переломов было больше. 
Продолжительность исследования 
составила 1 год с промежуточными 
визитами через 3 и 6 мес., а затем за-
ключительный визит через 12 мес. 

Анализ МПК через 12 мес. наблю-
дения показал, что в группе, по-
лучавшей терапию Кальцемином 
Адванс, отмечалось стабильное 
состояние МПК, в то время как в 
контрольной группе минеральная 
плотность уменьшилась во всех 
оцениваемых зонах, что особенно 
было выражено в поясничном от-
деле позвоночника, и это снижение 
было достоверным (таблица 1). 

Анализ динамики болевого син-
дрома в грудном и поясничном от-
делах позвоночника показал досто-
верное уменьшение выраженности 
болей через 3, 6 и 12 мес. в обоих 
отделах позвоночника у женщин, 
получавших терапию, по сравне-
нию с выраженностью его на визи-
те включения в исследование и по 
сравнению с контролем. В группе 
контроля также отмечалось незна-
чительное уменьшение болей, но 
оно было статистически незначи-
мым. Кроме того, в данном исследо-
вании оценивалось качество жизни 
пациентов по визуальной аналого-
вой шкале (ВАШ), по показателям 
ежедневной физической активно-
сти и ограничению движений до на-
чала исследования и через 12 мес. 
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В ходе исследования, как в среднем 
по группам, так и при сравнении 
между ними, не было получено 
значимого улучшения показателей 
качества жизни, а также объема 
движений и функциональной ак-
тивности у пациентов. Однако сре-
ди пациентов группы лечения было 
значимо больше пациентов, досто-
верно улучшивших качество жизни, 
чем в группе контроля (32% и 14% 
соответственно, р = 0,032).

Оценивая результаты биохимиче-
ских исследований, мы не увидели 
различий в показателях кальция и 
щелочной фосфатазы в сыворотке 
крови в обеих группах. У пациен-
ток, получавших Кальцемин Адванс, 
установлено достоверное увеличе-
ние фосфора в сыворотке крови и 
увеличение показателя соотноше-
ния кальция к креатинину в моче, 
при этом данные показатели не вы-
ходили за рамки референтных зна-
чений, то есть находились в преде-
лах нормы и не потребовали отмены 
препарата ни одному пациенту. 

Биохимические маркеры костно-
го обмена в обеих группах показа-
ли аналогичные изменения: кли-

нически незначимое уменьшение 
уровня остеокальция, достоверное 
снижение костной щелочной фос-
фатазы и достоверное увеличение 
С-телопептида. Однако при сравни-
тельном анализе между группами 
выявлено, что в группе вмешатель-
ства снижение уровня костной ще-
лочной фосфатазы через 3 месяца 
было на 5% меньше по сравнению с 
группой без лечения, а через 12 мес. 
различия между группами соста-
вили 26,7% и были достоверными. 
Уровень С-пропептида в сыворотке 
крови у лечившихся пациентов че-
рез 3 мес. был на 21% ниже, чем у не 
леченых, а через 12 мес. различия 
между группами составляли 26,1% 
и были достоверными. Таким обра-
зом, полученные данные по марке-
рам костного обмена показали, что 
Кальцемин Адванс имеет слабый 
антирезорбтивный эффект.

За время наблюдения в группе кон-
троля был 1 перелом (большеберцо-
вая кость), в группе терапии перело-
мы не зафиксированы. Не получено 
новых переломов и деформаций в 
обеих группах при морфометриче-
ском анализе позвоночника. 

Нежелательные явления (НЯ), 
связанные с приемом препарата, 
встречались у 10% лиц и не по-
требовали отмены лечения. Из 
НЯ были зафиксированы: тошнота 
(4%), метеоризм (2%), запоры (2%), 
судороги в икроножных мышцах 
(2%). Не выявили повышения риска 
развития мочекаменной болезни. 
Анализ НЯ показал достаточно хо-
рошую переносимость и безопас-
ность приема Кальцемина Адванс, 
при этом частота НЯ не превышает 
таковую при применении других 
комбинированных препаратов. 

В заключение необходимо отме-
тить, что применение препарата 
Кальцемин Адванс в течение года 
у женщин с остеопенией в постме-
нопаузе стабилизирует показатели 
МПК поясничного отдела позвоноч-
ника и проксимального отдела бе-
дренной кости. К тому же незначи-
тельно снижается уровень костного 
обмена путем подавления резорб-
ции, хорошо переносится, и это по-
зволяет рекомендовать Кальцемин 
Адванс для профилактики ускорен-
ного снижения МПК лицам, пред-
расположенным к развитию ОП. Э Ф
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Не оставляет сомнения, что Найз (нимесулид), характеризую-
щийся высокой безопасностью и эффективностью, различны-
ми механизмами противовоспалительного и анальгетического 
действия, следует отнести к наиболее перспективным препара-
там для применения в терапевтической, неврологической, рев-
матологической, профпатологической практике. 
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Клинико-фармакологические 
подходы к терапии боли 
в нижней части спины

кономический ущерб, 
вызванный нетрудоспо-
собностью пациентов с 

БНС, оценивается как огромный. 
По данным ВОЗ, в 2000 г. в США эти 
цифры достигали 25-85 млрд дол-
ларов, в Великобритании – 6 млрд 
фунтов стерлингов, что позволяет 
расценивать это заболевание как 
одно из самых дорогостоящих (1). 
Высокая инвалидизация в трудо-
способном возрасте вследствие 
поражений опорно-двигательного 
аппарата побудила экспертов ВОЗ 
объявить 2000-2010 гг. «Декадой 
костно-суставных болезней» (The 
Bone and Joint Decade, Geneva, 
2000-2010). 

Этиология. БНС классифициру-

ют по анатомическому и времен-
ному признакам (вертеброгенная 
и невертеброгенная, острая, по-
дострая и хроническая боль), а 
также различают механическую 
и воспалительную, первичную и 
вторичную, специфическую и не-
специфическую дорсалгию. В МКБ 
Х пересмотра БНС значатся в ру-
брике «Болезни костно-мышечной 
системы» (XIII класс), что свиде-
тельствует об отнесении данной 
патологии к компетенции врача-
терапевта, невропатолога, ревма-
толога и профпатолога. 

БНС условно разделяется по дли-
тельности на острую – симптомы 
сохраняются до 6 нед., подострую – 
от 6 до 12 нед. и хроническую – от 
12 нед. Более чем в 90% случаев 
БНС является первичной, или до-
брокачественной. Первичный син-
дром БНС разрешается самостоя-
тельно, как правило, в течение 4-6 
нед., хотя имеет склонность к ре-
цидивированию. Основными при-
чинами первичной БНС являются 
дисфункция мышечно-связочного 
аппарата спины, остеохондроз 
позвоночника, грыжа межпозвон-
кового диска. Непосредственной 
причиной, вызывающей или уси-
ливающей БНС, является физиче-

ский труд (подъем тяжелого груза, 
резкие нефизиологические дви-
жения, длительное пребывание в 
фиксированной неудобной позе), 
что характерно для горнорабочих, 
водителей большегрузных авто-
мобилей, грузчиков, спортсменов 
и балерин, а также при сидячей 
офисной работе, включая много-
часовую работу за компьютером 
(2). Вторичный характер синдрома 
БНС позволяет предположить до-
полнительные клинические про-
явления, в том числе лихорадка 
(характерна для онкологической 
патологии, заболеваний соедини-
тельной ткани, инфекции дисков, 
туберкулеза); снижение массы 
тела (злокачественные опухоли); 
неспособность найти удобное по-
ложение (метастазы, аневризма 
брюшного отдела аорты, моче-
каменная болезнь); интенсивная 
локальная боль (эрозивный про-
цесс) (3, 4). Также возникновение 
БНС может быть связано с раз-
личными сосудистыми процесса-
ми (аневризмой брюшной аорты, 
забрюшинной и эпидуральной 
гематомой, костными инфарктами 
при гемоглобинопатиях). Боль но-
сит иррадиирующий характер при 
заболеваниях органов малого таза 
(перекрут ножки кисты, простатит, 
цистит, периодическая боль при 
эндометриозе и др.) и брюшной 
полости (панкреатит, язва задней 
стенки двенадцатиперстной киш-
ки, болезни почек и др.). 

Диагностика. При клиническом 
обследовании врачу необходимо 
установить не только тип, харак-
тер и локализацию боли, но и фак-
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В настоящее время боль в нижней части 
спины (БНС) определяется как боль, которая 

локализуется между XII парой ребер и 
ягодичными складками. Многочисленные 

скрининговые обследования людей 
трудоспособного возраста показали, что 

12-33% испытывали боль в спине на момент 
исследования, 22-65% – в течение последнего 

года и 11-84% страдали от болей в спине хотя 
бы раз в жизни. 
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торы, которые провоцируют или ослабляют страдание. 
При осмотре можно выявить чрезмерный изгиб пояс-
ницы, сгорбленность, предполагающую врожденные 
аномалии или переломы, сколиоз, аномалии тазового 
скелета, асимметричность паравертебральных и яго-
дичных мышц. При тяжелой ишиалгии может наблю-
даться частичное сгибание в тазобедренном и колен-
ном суставах. Наблюдаемая болезненность в области 
пояснично-крестцового сочленения может быть след-
ствием поражения люмбо-сакрального диска и рев-
матоидного артрита. Обязательными компонентами 
вертеброгенной БНС, обусловленной радикулопатией, 
являются зоны гипестезии и снижения (выпадения) 
рефлексов соответственно пораженному корешку.

Показаниями для проведения рентгенологического 
исследования позвоночника в прямой и боковой про-
екциях при БНС являются: 
•	 острое начало без предшествующей травмы у паци-

ентов в возрасте до 15 и старше 50 лет; 
•	 БНС после травмы; 
•	 сохранение боли в положении лежа; 
•	 наличие двигательных расстройств; 
•	 лихорадка / похудение (на 4 кг и более за 6 мес.) не-

ясного генеза;
•	 предположение о метастазах в кости у больных с 

опухолью предстательной, молочной или щитовидной 
желез, яичников, почек или легких; глюкокортикоид-
ная терапия; 
•	 неэффективность терапии в течение месяца. 
Для выявления метастазов в позвоночник проводится 

радиоизотопная остеосцинтиграфия, при подозрении 
на компрессию спинного мозга – миелография. У лиц 
среднего и пожилого возраста при рецидивирующих 
болях в спине наряду с онкопатологией необходимо 
исключать остеопороз, особенно у лиц женского пола 
в постменопаузальном периоде (костная денситоме-
трия). Магнитно-резонансная томография (МР) позво-
ляет визуализировать тела позвонков, диски, позво-
ночный канал, корешки и околопозвоночные мягкие 
ткани. Компьютерная томография дополняет МР в пла-
не визуализации костной структуры позвонков. 

Лечение. Возможно местное применение умеренного 
сухого тепла или (при остро возникшей механической 
БНС) холода (грелка со льдом на поясницу до 15-20 мин. 
4-6 раз в день). Обезболиванию может способство-
вать фиксация нижней половины туловища. В период 
острой боли, кроме немедикаментозных средств,  обя-
зательно требуется подключение лекарственной тера-
пии и прежде всего нестероидных противовоспали-
тельных средств (НПВС). Современная концепция ме-
ханизма действия нестероидных противовоспалитель-
ных средств заключается в том, что анальгетический и 
противовоспалительный эффекты данных препаратов 
зависят от ингибиции ЦОГ-2, а развитие побочных ре-
акций определяется подавлением ЦОГ-1  – изоформ 
ЦОГ, регулирующих провоспалительные и цитопротек-
тивные простагландины (5). Также получены данные 
о ЦОГ-независимых механизмах эффективности 



Клиническая эффективность нимесулида определяется рядом 
интересных фармакологических особенностей. в частности, 
его молекула, в отличие от многих других НПвс, обладает ще-
лочными свойствами, затрудняющими ее проникновение в 
слизистую оболочку верхних отделов ЖКт, и тем самым суще-
ственно снижая риск ее контактного повреждения. Однако это 
свойство позволяет нимесулиду легко проникать и накапли-
ваться в очагах воспаления в более высокой концентрации, 
чем в плазме крови.

действия НПВС: ингибиция про-
воспалительных цитокинов; об-
разования супероксидных ради-
калов оксида азота, фосфолипазы 
С; фактора транскрипции NF-kB, 
участвующего в регуляции синте-
за провоспалительных цитокинов 
и молекул адгезии (6, 7).

В настоящее время считается, 
что приоритет в выборе НПВС дол-
жен принадлежать препаратам, с 
одной стороны, обладающим до-
статочным клиническим эффек-
том, а с другой – отличающимся 
максимальной безопасностью (8). 
К таким препаратам относится 
нимесулид (Найз), один из самых 
широко используемых в России 
НПВС, характеризующийся пре-
имущественной селективностью 
действия в отношении к ЦОГ-2. Ни-
месулид – надежное и хорошо про-
веренное клинической практикой 
средство. Препарат представляет 
собой 4-нитро-2-феноксиметан-
сульфонанилид и обладает ней-
тральной кислотностью. Ниме-
сулид был синтезирован в био-
химической лаборатории ЗМ 
(подразделение Riker Laboratories) 
доктором G. Moore и лицензиро-
ван в 1980 г. Согласно рекомен-
дациям EMEA (European Medicines 
Agency) – органа ЕС, осуществляю-
щего контроль за использованием 
лекарственных средств в Европе, 
регламентируется применение 
нимесулида в странах Европы кур-
сом до 15 дней в дозе, не превы-
шающей 200  мг/сут. В Российской 
Федерации этот эффективный и 
достаточно безопасный препарат 
представлен на фармакологи-
ческом рынке рядом доступных 

дженериков, из которых наиболее 
удачным по соотношению цена/
качество является Найз (7). 

Клиническая эффективность 
нимесулида определяется рядом 
интересных фармакологических 
особенностей. В частности, его 
молекула, в отличие от многих 
других НПВС, обладает щелочны-
ми свойствами, затрудняющими 
ее проникновение в слизистую 
оболочку верхних отделов ЖКТ, 
и тем самым существенно снижая 
риск ее контактного поврежде-
ния. Однако это свойство позво-
ляет нимесулиду легко проникать 
и накапливаться в очагах воспа-
ления в более высокой концен-
трации, чем в плазме крови (6). 
Препарат оказывает противовос-
палительное, анальгезирующее и 
жаропонижающее действие. 

Нимесулид обратимо ингибиру-
ет образование простагландина 
Е2, как в очаге воспаления, так и 
в восходящих путях ноцицептив-
ной системы, включая пути про-
ведения болевых импульсов в 
спинном мозге, снижает концен-
трацию короткоживущего проста-
гландина Н2, из которого под дей-
ствием простагландин-изомеразы 
образуется простагландин Е2. 
Уменьшение концентрации про-
стагландина Е2 ведет к снижению 
степени активации простаноид-
ных рецепторов ЕР-типа, что вы-
ражается в анальгезирующих и 
противовоспалительных эффек-
тах. Нимесулид в незначительной 
степени действует на ЦОГ-1, прак-
тически не препятствует образо-
ванию простагландина Е2 из ара-
хидоновой кислоты в физиологи-

ческих условиях, благодаря чему 
снижается количество побочных 
эффектов препарата. 

Нимесулид подавляет агрега-
цию тромбоцитов путем ингиби-
рования синтеза эндопероксидов 
и тромбоксана А2, ингибирует 
синтез фактора агрегации тром-
боцитов, подавляет высвобожде-
ние гистамина, а также уменьшает 
степень бронхоспазма, вызванно-
го воздействием гистамина и аце-
тальдегида (6, 8, 9).

Нимесулид ингибирует высво-
бождение фактора некроза опу-
холей альфа, обусловливающего 
образование цитокинов. Показа-
но, что нимесулид способен по-
давлять синтез интерлейкина-6 
и урокиназы, тем самым препят-
ствуя разрушению хрящевой тка-
ни, а также ингибировать синтез 
металлопротеаз (эластазы, колла-
геназы), предотвращая разруше-
ние протеогликанов и коллагена 
хрящевой ткани. Данное средство 
обладает антиоксидантными свой-
ствами, тормозит образование 
токсических продуктов распада 
кислорода за счет уменьшения ак-
тивности миелопероксидазы. 

Нимесулид взаимодействует с 
глюкокортикоидными рецептора-
ми, активируя их путем фосфори-
ляции, что также усиливает проти-
вовоспалительное действие пре-
парата. Важным преимуществом 
нимесулида является высокая 
биодоступность. После перораль-
ного приема уже через 30 мин. от-
мечается 25-80% от максимальной 
концентрации препарата в крови, 
и в это время начинает развивать-
ся анальгетическое действие. При 
этом через 1-3 ч. после приема от-
мечается пик концентрации пре-
парата и соответственно макси-
мальный обезболивающий эффект. 
Связывание с белками плазмы со-
ставляет 95%, с эритроцитами – 
2%, с липопротеинами – 1%, с кис-
лыми a1-гликопротеидами – 1%. 

Нимесулид активно метаболизи-
руется в печени тканевыми моно-
оксигеназами. Основной метабо-
лит – 4-гидроксинимесулид (25%) 
(6).

В среднем суммарная частота 
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побочных осложнений (серьез-
ные поражения печени) у при-
нимающих нимесулид составляет 
0,0001% (10, 11). 

Сравни тель ное исследование 
нежелательных эффектов при 
приеме НПВС у почти 400 тыс. 
больных показало, что именно 
назначение нимесулида сопрово-
ждалось более редким развитием 
гепатопатий по сравнению с ибу-
профеном практически в 1,3 раза. 
Проведенный под эгидой Обще-
европейского органа по надзору 
за лекарственными средствами в 
2004 г. анализ безопасности ниме-
сулида позволил сделать вывод, 
что влияние на печень препарата 
не выше, чем у других НПВС (11). 

В исследовании Н.А. Шостак (12) 
было показано, что в Москве 34,6% 
случаев госпитализаций с диагно-
зом острое желудочно-кишечное 
кровотечение непосредственно 
связаны с приемом НПВС. Счи-
тается, что существенно снизить 
риск осложнений со стороны ЖКТ 
(развитие язв, желудочнокишеч-
ного кровотечения, перфорации) 
можно, используя селективные 
НПВС. В России к классу НПВС от-
носят целекоксиб, мелоксикам 
и нимесулид, которые, согласно 
существующим национальным ре-
комендациям по рациональному 
использованию НПВС, должны на-
значаться больным с высоким ри-
ском развития ЖКТ-осложнений. 
К ним относятся пациенты, имею-
щие язвенный анамнез, люди по-
жилого возраста (65 лет и старше), 
а также получающие в качестве 
сопутствующей терапии низкие 
дозы ацетилсалициловой кисло-
ты, антикоагулянты, глюкокорти-
костероиды. Доказано суммарное 
снижение частоты побочных эф-
фектов (прежде всего за счет дис-
пепсии) у больных, получавших 
нимесулид, в сравнении с тради-
ционными НПВС (13). Кроме того, 
имеются данные, основанные на 
популяционных исследованиях 
(случай-контроль), проведенных 
в Италии и Испании, свидетель-
ствующих о достаточно низком 
относительном риске желудочно-
кишечных кровотечений при ис-

пользовании нимесулида (14, 15). 
Характерной особенностью ни-

месулида является минимальный 
(по сравнению с традиционными 
НПВС) риск развития гастропа-
тий. При ретроспективном ана-
лизе частоты эрозивно-язвенных 
осложнений ЖКТ при приеме ди-
клофенака и ЦОГ-2 селективных 
НПВС у больных ревматическими 
заболеваниями, которые получа-
ли стационарное лечение в Инсти-
туте ревматологии РАМН в период 
с января 2002 г. по ноябрь 2004 г., 
было продемонстрировано более 
редкое возникновение множе-
ственных эрозий и язв при приеме 
ЦОГ-2 селективных НПВС, особен-
но в случае наличия язвенного 
анамнеза (16). Наиболее редко по-
ражения ЖКТ развивались именно 
при назначении нимесулида. 

Анализ 10608 случаев сообще-
ний о побочных эффектах НПВС 
по результатам популяционно-
го исследования показал, что 
неблагоприятные реакции со 
стороны ЖКТ при приеме ни-
месулида развивались в 10,4% 
случаев, в то время как ослож-
нения со стороны гастродуоде-
нальной системы при использо-
вании других НПВС (пироксикам, 
диклофенак, кетопрофен) разви-
вались примерно в 2 раза чаще 
(16). В 2004 г. F. Bradbury были опу-
бликованы данные о частоте раз-
вития неблагоприятных эффектов 
со стороны ЖКТ при приеме ниме-
сулида и диклофенака. Оказалось, 
что прием нимесулида послужил 
причиной этих осложнений у 8% 
больных, в то время как диклофе-
нака – в 12,1% случаев назначения 
препарата (18). 

Большое значение имеет и 
влияние НПВС на риск развития 
сердечно-сосудистых осложне-
ний и показатели артериального 
давления. Назначение больным 
остеоартрозом и ревматоидным 
артритом нимесулида (Найз) и 
диклофенака в течение 20 дней 
показало отсутствие значимого 
повышения АД у больных полу-
чавших нимесулид и значитель-
ный рост средних значений систо-
лического и диастолического АД 

при приеме диклофенака. Прием 
нимесулида не потребовал про-
ведения коррекции терапии, в то 
время как 4 из 20 больных, при-
нимавших диклофенак, были вы-
нуждены прекратить прием пре-
парата из-за стойкого подъема АД 
(19). Была установлена возмож-
ность использования нимесулида 
в случае предшествующего раз-
вития аллергических реакций при 
приеме других НПВС. По данным 
исследования G.E. Senna с соавт., 
при назначении нимесулида 381 
больному с предшествующей ал-
лергической реакцией при при-
менении НПВС в 98,4% случаях это 
не сопровождалось какими-либо 

проявлениями аллергии (21). До-
казано, что нимесулид в отличие 
от индометацина не оказывает по-
вреждающего действия на хрящ 
и, кроме того, даже в низкой кон-
центрации способен ингибиро-
вать коллагеназу в синовиальной 
жидкости (22). При этом анальге-
тический эффект нимесулида не 
уступает диклофенаку и напроксе-
ну, превосходя таковой у рофекок-
сиба (23). 

Показаниями к применению ни-
месулида являются: ревматоид-
ный артрит, суставной синдром, 
анкилозирующий спондило-
артрит, остеохондроз с кореш-
ковым синдромом, радикулит, 
остеоартроз, артриты различной 
этиологии, артралгия, миалгия 
ревматического и неревматиче-

ражения ЖКТ развивались именно 

Анализ 10608 случаев сообще-

вании других НПВС (пироксикам, 
диклофенак, кетопрофен) разви-
вались примерно в 2 раза чаще 
(16). В 2004 г. F. Bradbury были опу-

В настоящее время считается, что 
приоритет в выборе НПВС должен принад-

лежать препаратам, с одной стороны, обладаю-
щим достаточным клиническим эффектом, а с 

другой – отличающимся максимальной безопас-
ностью. К таким препаратам относится Найз, один 
из самых широко используемых в России НПВС, 

характеризующийся преимущественной селек-
тивностью действия в отношении к ЦОГ-2.
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ского генеза, воспаление связок 
(сухожилий, бурситы), пострав-
матическое воспаление мягких 
тканей и опорно-двигательного 
аппарата, болевой синдром раз-
личного генеза, лихорадка раз-
личного генеза (7, 9, 13). 

Не оставляет сомнения, что Найз 
(нимесулид), характеризующийся 
высокой безопасностью и эффек-
тивностью, различными механиз-
мами противовоспалительного и 
аналгетического действия следует 
отнести к наиболее перспектив-
ным препаратам для применения 
в терапевтической, неврологиче-
ской, ревматологической, профпа-
тологической практике. 

В терапии БНС целесообразно 
наряду с НПВС применение мио-
релаксантов. В этом случае ис-

пользуются препараты, улучшаю-
щие микроциркуляцию, способ-
ствующие нормализации метабо-
лизма нервной ткани, в частности, 
витамины группы В, активаторы 
тканевого метаболизма (3). У неко-
торых пациентов с интенсивным 
болевым синдромом может быть 
использовано эпидуральное вве-
дение глюкокортикостероидов. 

Среди немедикаментозных мето-
дов лечения используется ультра-
звук, при стихании остроты боли и 
расширения двигательной актив-
ности пациента подключают ЛФК, 
массаж, рекомендуют бальнео- и 
грязелечение (2). Необходимо 
исключить резкие повороты, на-
клоны, односторонние нагрузки, 
подъем тяжестей, длительное не-
подвижное сидение. При хрони-

ческом или часто обостряющемся 
синдроме БНС и влиянии небла-
гоприятных производственных 
и профессиональных факторов 
приходится ставить вопрос об от-
странении от выполнения данной 
работы, проведении экспертизы 
связи заболевания с профессией и 
последующей медико-социальной 
экспертизы. Целесообразность хи-
рургического вмешательства при 
БНС определяется после дополни-
тельного обследования с участи-
ем неврологов, нейрохирургов, 
ортопедов, а также ревматологов, 
терапевтов и профпатологов. По-
казаниями к оперативному лече-
нию являются грыжи межпозвон-
ковых дисков с постоянным или 
часто рецидивирующим выражен-
ным болевым синдромом и не-
эффективностью консервативной 
терапии. 

Профилактика складывается 
из: ограничения времени произ-
водственной нагрузки; оптимиза-
ции эргономических показателей 
рабочего места; выявления гипер-
мобильных лиц, сколиоза и других 
врожденных деформаций позво-
ночника в подростковом возрасте 
и устранения факторов прогрес-
сирования деформаций.
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важным преимуществом нимесулида является высокая био-
доступность. После перорального приема уже через 30 мин. 
отмечается 25-80% от максимальной концентрации препара-
та в крови, и в это время начинает развиваться анальгетиче-
ское действие. При этом через 1-3 ч. после приема отмечается 
пик концентрации препарата и соответственно максимальный 
обезболивающий эффект.





терапия прамипексолом (Мирапекс) обеспечивает более низ-
кий процент развития флюктуаций и дискинезий, тормозит 
снижение плотности дофаминового транспортера в стриатуме; 
с другой стороны, начало терапии с леводопы дает меньший 
процент развития застываний, сонливости и отеков, а также 
обеспечивает лучший симптоматический контроль моторных 
симптомов паркинсонизма по шкале UPDRS.
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В настоящее время Мирапекс (дигидрохлорид 
прамипексола) считается одним из наиболее 

перспективных современных агонистов 
дофаминовых рецепторов (АДР) неэрголинового 

ряда. Его терапевтические свойства 
определяются прежде всего способностью 

по-разному взаимодействовать с различными 
дофаминовыми (DA) рецепторами. 

Мирапекс в лечении 
болезни Паркинсона

кспериментально пока-
зано, что степень срод-
ства прамипексола к 

разным DA-рецепторам значитель-
но отличается. В частности, его аф-
финитет к D3-ауторецепторам ре-
цепторам в 7 раз выше, чем к D2 и 
D4-рецепторам (31). Считается, что 
D3-ауторецепторы, локализован-
ные в хвостатом ядре, участвуют в 
обеспечении реализации тонких 
движений и подавлении избыточ-
ных движений. На животных мо-
делях показано, что прамипексол 
связывается прежде всего с преси-
наптическими D3-рецепторами, од-
нако в случае, когда их количество 
уменьшается, как при БП, препарат 
действует на постсинаптические 
D2-рецепторы (42). Таким образом, 
в низких концентрациях, действуя 
преимущественно на дофамино-
вые ауторецепторы, прамипексол 

снижает уровень синтеза и высво-
бождения дофамина. Этим объяс-
няется уменьшение под влиянием 
прамипексола индуцированных 
галоперидолом дискинезий и ло-
комоторной активности, обуслов-
ленной избыточной дофаминовой 
активностью. В более высоких 
концентрациях прамипексол начи-
нает стимулировать постсинапти-
ческие дофаминовые рецепторы, 
что приводит к реверсии паркин-
сонических симптомов. Этот факт 
позволяет также говорить о том, 
что длительное лечение болезни 
Паркинсона неоправданно низки-
ми дозами Мирапекса не только 
бесполезно, но и порождает риск 
обратного эффекта.

Кроме дофаминергических 
свойств, препарат обладает антиок-
сидантной активностью (в частно-
сти, снижает токсическое действие 
леводопы на культуру мозжечко-
вых клеток in vitro), что позволяет 
говорить о нейропротективных 
возможностях препарата у паци-
ентов с БП, поскольку способствует 
уменьшению оксидантного стресса 
и нейродегенерации (52). 

Механизмы терапевтического эф-
фекта Мирапекса на уровне цело-
го мозга также выглядят довольно 
сложными. Одновременная сти-

муляция D3-рецепторов прямого 
стриатонигрального пути и акти-
вация D2-рецепторов непрямого 
стриатонигрального пути обеспе-
чивает подавление чрезмерной ак-
тивности бледного шара, участвую-
щего в формировании патологи-
ческих функциональных систем и 
проявлении основных симптомов 
паркинсонизма. Воздействие на 
D3-рецепторы лимбической систе-
мы, вероятно, обусловливает его 
влияние на аффективные проявле-
ния данного заболевания.

Мирапекс обладает линейной и 
достаточно хорошо предсказуе-
мой фармакокинетикой: его кон-
центрация в плазме увеличивается 
пропорционально дозе. Он быстро 
всасывается при оральном при-
менении с биодоступностью более 
90%, независимо от наличия пищи 
в желудке. Максимальная концен-
трация в плазме достигается при-
мерно через 1-3 ч. после приема; 
период полувыведения составляет 
8-12 ч., что обеспечивает достаточ-
ную длительность эффекта и по-
зволяет коррегировать моторные 
флюктуации и дискинезии, связан-
ные с колебаниями концентрации 
препаратов в плазме. Мирапекс не 
метаболизируется ферментами пе-
чени, а выделяется в неизмененном 
виде почками. Он обладает доста-
точно хорошей эффективностью и 
толерантностью в дозах 1,5-4,5 мг/
сут. (42). Достоверный клинический 
эффект препарата начинает про-
являться примерно с дозы 0,75 мг/
сут. (32).

В данном обзоре представлены 
только те зарубежные работы по-
следних лет, посвященные изуче-
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нию терапевтической эффектив-
ности Мирапекса, которые выпол-
нены с соблюдением требований 
доказательной медицины. 

влияНиЕ МиРАПЕКсА НА 
ДвиГАтЕльНыЕ ПРОявлЕНия 

БОлЕЗНи ПАРКиНсОНА
Согласно данным двойных слепых 

плацебо-контролируемых исследо-
ваний, прамипексол является эф-
фективным средством терапии БП, 
уменьшающим моторные наруше-
ния у пациентов на любых стадиях 
заболевания (42, 22, 39, 49, 28, 40, 
32, 45). 

При применении прамипексола 
в качестве монотерапии на ранних 
стадиях болезни отмечается улуч-
шение суммарных показателей по 
унифицированной шкале оценки 
тяжести болезни Паркинсона (UP-
DRS) в среднем на 20%. 

В 1996 году группа исследований 
БП начала крупное мультицентро-
вое рандомизированное клиниче-
ское сравнительное исследование 
эффективности терапии прамипек-
солом по сравнению с леводопой у 
пациентов с ранними стадиями БП 
(CALM-PD). Исследование прово-
дилось в течение минимум 4 лет (до 
2001 г.) и включало около 300 паци-
ентов с БП I-III стадии по Хену и Яру. 
Оценивались развитие и тяжесть 
дофаминергических осложнений и 
других побочных эффектов, а также 
функциональные возможности и 
качество жизни пациентов. С помо-
щью однофотонной эмиссионной 
компьютерной томографии иссле-
довалась плотность дофаминового 
транспортера в стриатуме, маркера 
дофаминергических нейронных 
терминалей. 

Через 2 года были опубликованы 
первые результаты этого исследо-
вания, в которых отмечалось су-
щественное снижение риска раз-
вития феномена истощения дозы 
on-off  флюктуаций и дискинезий в 
группе Мирапекса по сравнению 
с пациентами, получавшими лево-
допу (28,0% и 51,0% соответствен-
но). Через 4 года терапии у 74,0% 
пациентов из группы леводопы и у 
52,0% из группы прамипексола раз-
вились дофаминергические мотор-
ные осложнения (истощение дозы, 
on-off  флюктуации и дискинезии), 

причем более яркие дискинезии 
(54,0% против 25,0%) и феномен ис-
тощения дозы (63,0% против 47,0%) 
наблюдались у пациентов, нахо-
дящихся на терапии леводопой. 
Одновременно было выявлено, что 
начало лечения с леводопы давало 
более раннее и устойчивое улучше-
ние показателей UPDRS по сравне-
нию с группой прамипексола (9,2 
против 4,5 баллов через 23,5 мес.). 
При этом качество жизни пациен-
тов обеих групп, исходя из данных 
опросников PDQUALIF и EuroQol 
VAS, достоверно не различалось. 

После 4 лет сравнительного ис-
следования авторами были сделаны 
основные выводы: терапия прами-
пексолом обеспечивает более низ-
кий процент развития флюктуаций 
и дискинезий, тормозит снижение 
плотности дофаминового транспор-
тера в стриатуме; с другой стороны, 
начало терапии с леводопы дает 
меньший процент развития засты-
ваний, сонливости и отеков, а также 
обеспечивает лучший симптоматиче-
ский контроль моторных симптомов 
паркинсонизма по шкале UPDRS.

Кроме того, прамипексол и лево-
допа имеют несколько различаю-
щийся спектр побочных эффектов. 
В то же время оба препарата обе-
спечивают приблизительно одина-
ковое качество жизни пациентам 
с БП. Эти различия не позволяют 
отдать четкое предпочтение какой-
либо стратегии раннего лечения. 
Следовательно, и прамипексол, и 
леводопа могут применяться в ка-
честве инициальной терапии БП 
(41). Однако с помощью прамипек-
сола достигается более постоянная 
дофаминергическая стимуляция, 
которая отсрочивает развитие мо-
торных осложнений дофатерапии, 
и его назначение с самого начала 
терапии не только снижает риск 
развития моторных осложнений, 
но и снижает скорость дегенерации 
дофаминергических окончаний, 
по данным SPECT. Таким образом, 
препарат положительно влияет на 
основные факторы, провоцирую-
щие возникновение лекарствен-
ных дискинезий, и обеспечивает 
лучший прогноз (2).

Практически все доказательные 
(плацебо-контролируемые) иссле-
дования эффективности прамипек-

сола на развернутых стадиях БП 
свидетельствуют о значительном 
улучшении в двигательной сфере 
(25-35% по UPDRS III) и повседнев-
ной активности пациентов (22-27% 
по UPDRS II), как в on, так и в off  
период. Применение прамипексо-
ла дает возможность сгладить мо-
торные флюктуации. Ежедневное 
время выключения сокращается 
примерно на 2,5 ч, возможно также 
снижение суточной дозы леводопы 
на 25-30% (22, 39, 43). 

Детальный анализ динамики 
основных двигательных симпто-
мов паркинсонизма под действием 
Мирапекса показывает снижение 
ригидности и брадикинезии на 25% 
и 22% (на дозе 0,75 мг/сут.) и до 
66% (при дозе 4,5 мг/сут.) по шкале 
UPDRS. Выявлено также  достовер-
ное уменьшение тремора покоя на 
25% (0,75 мг/сут.) и на 61% (4,5 мг/
сут.) (32). Необходимо отметить, что 
существует целый ряд работ, посвя-
щенных действию прамипексола на 
тремор как на один из труднокура-
бельных симптомов БП (2, 25, 44, 35, 
45). Например, исследование, кото-
рое включает длительное электро-
миографическое наблюдение за 
83 пациентами с БП, подтвердило 
треморолитический эффект пра-
мипексола (44): обнаружено до-
стоверное по сравнению с плацебо 
уменьшение тремора на 34,7% по 
шкале UPDRS и на 45,7% по данным 
ЭМГ. В своей работе H. Reichmann 
с коллегами описывает результаты 
применения шкалы тремора (Trem-
or Impact Scale – TIS) у 657 пациен-
тов с БП, получающих Мирапекс. TIS 
является самооценочной шкалой, 
которая показывает психосоциаль-
ное и физическое влияние тремора 
на жизнь пациента. Авторы сооб-
щают о положительной динамике 
по шкале (около 22% улучшения) 
у 581 пациента (45). Проводилось 
также сравнительное исследова-
ние треморолитического действия 
прамипексола и перголида по срав-
нению с плацебо, в котором было 
показано достоверное уменьшение 
тремора на 40% при применении 
обоих препаратов, однако перго-
лид вызывал больше побочных эф-
фектов (35, 36). 

В двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании 
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эффективности и переносимости 
прамипексола (1,5-5 мг/сут.) у 79 па-
циентов на развернутых стадиях БП 
с моторными флюктуациями было 
выявлено достоверное улучшение 
по шкале UPDRS (общей оценки 
на 37,3% против 13% на плацебо) 
и всем субшкалам, снижение off -
времени (на 12% против 2% на пла-
цебо) и увеличение on-периодов на 
1,7 ч./день. Серьезных побочных 
эффектов зарегистрировано не 
было, препарат хорошо переносил-
ся пациентами, наиболее часто ре-
гистрировалось появление повы-
шенной утомляемости, дискинезий 
и ярких сновидений. Зрительные 
галлюцинации встречались редко 
(5,9%). Частота гастроинтестиналь-
ных побочных эффектов и посту-
ральной гипотензии не отличалась 
в группах прамипексола и плацебо. 
Возникновение дискинезий на фоне 
добавления прамипексола доста-
точно хорошо корректировалось 
снижением дозы леводопы (42).

Двойное слепое плацебо-контро-
лируемое исследование пере-
носимости, толерантности и эф-
фективности прамипексола у 247 
пациентов с развернутыми стадия-
ми БП (II-IV стадии по Хену и Яру), 
получающих леводопу и имеющих 
флюктуации, примечательно тем, 
что в исследовании рассматрива-
лась также группа пациентов, при-
нимающих бромокриптин, что дает 
возможность провести сравнитель-
ный анализ эффективности указан-
ных препаратов. Прамипексол на-
значался в дозах до 4,5 мг/сут., бро-
мокриптин – 30 мг/сут. В результате 
исследования была продемонстри-
рована значительная разница в те-
рапии феномена истощения дозы 
у пациентов, принимающих прами-
пексол по сравнению с плацебо. В 
группе бромокриптина также было 
обнаружено достоверное улучше-
ние по этим показателям, однако, 
не достигающее уровня эффекта 
прамипексола. Пациенты, прини-
мавшие прамипексол, отмечали 
значительное уменьшение времени 
выключения и увеличение времени 
включения приблизительно на 2,5 
ч./день, и этот эффект сохранялся 
на протяжении 6 мес. терапии (17), 
такой же результат был получен и в 
другом исследовании 363 пациен-

тов с БП и моторными флюктуация-
ми (32). Терапия бромокриптином 
не дала значимого снижения off  
времени, причем положительный 
эффект терапии обнаруживался 
гораздо позднее и был менее про-
должительным, чем у пациентов, 
принимавших Мирапекс. Для опре-
деления качества жизни пациентов 
в исследовании применялись опро-
сники: FSQ-derived Basic Activities of 
Daily Living, Intermediate Activities of 
Daily Living, Mental Health Scales и 
EuroQoL. Достоверное улучшение в 
обеих группах показали все 4 опро-
сника, качество жизни по тесту 
EuroQoL улучшилось только в груп-
пе прамипексола. Толерантность у 
обоих препаратов была достаточно 
хорошей, тошнота и дискинезии 
выявлялись в обеих группах с оди-
наковой частотой по сравнению с 
плацебо. Надо отметить, что эти по-
бочные эффекты часто случаются 
при терапии любыми АДР (17). 

Результаты другого двойного сле-
пого исследования эффективности 
прамипексола и трансдермального 
ротиготина (CLEOPATRA-PD) у 506 
пациентов с развернутыми стадия-
ми БП показали хорошую эффек-
тивность и переносимость обоих 
препаратов. Учитывая различный 
способ введения этих веществ и 
разный спектр побочных явлений, 
оба этих препарата могут иметь 
свои показания к применению при 
БП (43). 

Таким образом, результаты иссле-
дования показали хорошую эффек-
тивность прамипексола для тера-
пии моторных симптомов паркин-
сонизма у пациентов с ранними и 
развернутыми стадиями заболева-
ния. Он уменьшает выраженность 
основных двигательных симптомов 
заболевания, сглаживает моторные 
флюктуации, улучшает качество 
жизни и хорошо переносится па-
циентами. Подчеркивается также 
большая эффективность и длитель-
ность действия прамипексола по 
сравнению с бромокриптином (17).

Нельзя не отметить влияние тера-
пии прамипексолом на пациентов с 
синдромом беспокойных ног, кото-
рый нередко отмечается и у боль-
ных с БП. Синдромом беспокойных 
ног (СБН) называют эпизоды непри-
ятных ощущений в ногах с харак-

терным непреодолимым желанием 
совершать ими движения, эти ощу-
щения уменьшаются или исчезают 
сразу после движений ногами. Эпи-
зоды нарастают в ночное время, 
значительно ухудшая качество сна. 
Заболевание неплохо поддается те-
рапии бензодиазепинами, однако 
такая терапия имеет ряд недостат-
ков: дневная сонливость, индукция 
сонных апноэ, риск абузуса.

Проведено несколько плацебо-
контролируемых и множество от-
крытых исследований, которые 
сделали дофаминергические сред-
ства препаратами выбора при дан-
ном синдроме. Доказан положи-
тельный эффект леводопы, однако 
ее применение на ночь у многих 
пациентов связано с появлением 
утреннего беспокойства, описан 
даже синдром беспокойных ног 
позднего утра, что, видимо, связано 
с относительной кратковременно-
стью действия препарата. Время 
действия Мирапекса гораздо более 
продолжительно, что выгодно от-
личает их от леводопы. Бромокрип-
тин и перголид в целом достаточно 
эффективны, но чаще вызывают по-
бочные эффекты. В этом отношении 
прамипексол, являясь неэрголино-
вым агонистом, показал большую 
толерантность и хороший тера-
певтический эффект, что показано 
в серии плацебо-контролируемых 
испытаний, в которых участвовало 
около 1000 человек с синдромом 
беспокойных ног (6, 29, 30). На-
пример, было проведено большое 
плацебо-контролируемое иссле-
дование с применением полисом-
нографии для определения эффек-
тивности прамипексола в дозах 
0,125-0,75 мг/сут. у 109 пациентов 
с СБН. Значительное улучшение 
по международной шкале Interna-
tional RLS Study Group Rating Scale 
(IRLS) в группе прамипексола было 
получено на дозе 0,5 мг, и даже на 
минимальной дозе степень улучше-
ния достигала 62-77% против 33% 
на плацебо. Сами пациенты оцени-
вали свое состояние в 50-77% про-
тив 38% положительных оценок на 
плацебо. 

В другом плацебо-контролируе-
мом исследовании пациентам 
назначали прамипексол в дозе 
1,5 мг/сут. Для оценки результа-

Болезнь ПаркинсонаБолезнь Паркинсона
№2 октябрь 2009





Эффективность прамипексола (Мирапекс) как антидепрессив-
ного средства, применяющегося не только при БП, но и при 
биполярной и большой униполярной депрессии, а также при 
фармакорезистентной депрессии была показана в несколь-
ких плацебо-контролируемых, а также в серии открытых ис-
следований у пациентов с депрессивными расстройствами, в 
клиническую картину которых входило снижение мотивации 
и активности.

26

тов, кроме клинических методик,  
применялась полисомнография и 
ЭМГ, с помощью которых была под-
тверждена редукция симптоматики  
у 9 из 10 исследуемых пациентов 
(33). Надо заметить, что во всех 
перечисленных исследованиях от-
мечалась хорошая переносимость 
препарата и отсутствие серьезных 
побочных эффектов (ПЭ). Наиболее 
частыми ПЭ у таких пациентов ока-
зались тошнота, головная боль и 
повышенная утомляемость. 

влияНиЕ МиРАПЕКсА 
НА АФФЕКтивНыЕ, 
ПОвЕДЕНЧЕсКиЕ и 

КОГНитивНыЕ НАРУШЕНия
В последнее время все большее 

внимание уделяется влиянию АДР, 
в том числе Мирапекса, на немо-
торные симптомы паркинсонизма, 
в спектр которых входят аффектив-
ные, поведенческие и когнитивные 
нарушения. Среди аффективных 
нарушений при БП наиболее ча-
стым является депрессия (40-50% 
пациентов), иногда отдельно от де-
прессии выделяют комплекс анер-
гия, ангедония, апатия. Депрессия 
снижает субъективные и объек-
тивные показатели качества жиз-
ни, усугубляет моторный дефицит 
пациентов, отрицательно влияет 
на когнитивные функции, особен-
но на снижение памяти и лобные 
функции (46). Депрессию считают 
фактором риска развития демен-
ции. Отмечено, что при обратном 
развитии депрессии качество жиз-
ни пациентов БП повышается, неза-
висимо от динамики двигательной 
симптоматики.

Депрессия при БП может возни-
кать вторично, как реакция на мо-
торный дефицит, снижение повсед-
невной активности и социального 

функционирования. Однако многие 
исследователи придерживаются 
того мнения, что депрессию при БП 
нельзя считать только реакцией на 
болезнь и что она может быть эндо-
генным первичным компонентом 
БП. Показано, что ее возникновение 
не зависит от продолжительности 
и тяжести БП или эффективности 
антипаркинсонических средств, од-
нако эндогенная депрессия может 
быть усилена внешними фактора-
ми. В 20% депрессия предшествует 
появлению других симптомов БП 
(46). Этим данным соответствует 
морфологическая картина БП, при 
которой дегенерация дофамино-
вых нейронов затрагивает не толь-
ко моторные структуры, то есть ба-
зальные ганглии, но и образования 
лимбической системы, вовлечение 
которых ответственно за развитие 
ангедонии, депрессии, апатии и 
снижение мотивации. Именно на 
этот субстрат и патофизиологиче-
ский механизм можно воздейство-
вать с помощью прамипексола, что 
и было неоднократно подтвержде-
но испытаниями препарата у жи-
вотных, пациентов БП и больных с 
большой депрессией (45, 27, 15, 53, 
9, 1). 

Эффективность прамипексола как 
антидепрессивного средства, при-
меняющегося не только при БП, 
но и при биполярной и большой 
униполярной депрессии, а также 
при фармакорезистентной депрес-
сии была показана в нескольких 
плацебо-контролируемых, а также 
в серии открытых исследований у 
пациентов с депрессивными рас-
стройствами, в клиническую кар-
тину которых входило снижение 
мотивации и активности (15, 52). 
Например, в исследовании 174 
пациентов с большой депрессией 

проводилось сравнение эффек-
тивности терапии прамипексолом 
(0,375-5 мг/сут.), флуоксетином 
(20 мг/сут.) и плацебо по шкалам 
Hamilton Psychiatric Rating Scale 
for Depression (HAM-D), Montgom-
ery-Asberg Depression Rating Scale 
(MADRS) и Clinician’s Global Impres-
sions-Severity of Illness scale (CGI-SI). 
В результате было показано досто-
верное снижение депрессии в обе-
их активных группах по сравнению 
с плацебо, однако в группе флуок-
сетина эффект по шкале Гамильтона 
отмечался позднее, а по шкале CGI-
SI был недостоверным (9). Проведе-
но также открытое сравнительное 
исследование антидепрессивного 
действия прамипексола (1,5-4,5мг/
сут.) и сертралина (50 мг/сут.) у па-
циентов с БП и большой депресси-
ей, в котором показана достаточная 
эффективность обоих препаратов, 
однако пропорция излечившихся 
пациентов, по данным шкалы Га-
мильтона, в группе прамипексола 
составила 60,6%, а в группе сертра-
лина – 27,3% (1).

A.J. Holman с соавт. делятся ин-
тересным опытом применения 
прамипексола у 60 пациентов с фи-
бромиалгией. Исследование было 
плацебо-контролируемым и по-
казало значительное уменьшение 
боли, утомляемости, улучшение 
функционирования и общего состо-
яния пациентов. За 14 недель тера-
пии боль по шкале VAS (визуальная 
аналоговая шкала) уменьшилась на 
36% (против 9% на плацебо), функ-
ционирование, утомляемость и об-
щая оценка, по опроснику MDHAQ 
(Multidimensional Health Assess-
ment Questionnaire), улучшились на 
22% (против 0%), 29% (против 7%) и 
38% (против 3%) соответственно. В 
целом авторы отмечают хорошую 
переносимость и эффективность 
препарата у данной группы паци-
ентов (20).

Терапия депрессии при БП обычно 
основывается на назначении анти-
депрессантов (три- и тетрацикличе-
ских или СИОЗ), но их применение 
также не безупречно, часто натал-
кивается на противопоказания, мо-
жет ухудшить некоторые симптомы 
паркинсонизма, индуцировать раз-
витие мании. Необходимы даль-
нейшие исследования, чтобы найти 
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оптимальный антидепрессант или 
АДР для пациентов с БП (27).

Известно, что частота развития 
поведенческих нарушений, а имен-
но компульсивного поведения с 
пристрастием к азартным играм, 
неконтролируемых покупок (на-
вязчивый шопинг), гиперсексуаль-
ности у пациентов с БП выше, чем 
в основной популяции. Патогенез 
этого явления неизвестен. Заме-
чено, что существует взаимосвязь 
между назначением дофаминерги-
ческой терапии, в том числе АДР, 
и возникновением у пациентов с 
БП компульсивного поведения с 
пристрастием к азартным играм 
(частота выявления 0,5-4,9%). Эта 
взаимосвязь исследовалась при 
изучении эффектов прамипексола, 
ропинирола и перголида. Различий 
в частоте возникновения данного 
феномена при приеме этих трех 
препаратов не было, однако было 
показано, что риск его появления 
возрастает с увеличением дозы пер-
голида (51). Есть и другие исследо-
вания, подтверждающие связь меж-
ду терапией АДР и возникновением 
компульсивного поведения (12, 51, 
26). Трудно сказать, характерен ли 
риск возникновения компульсив-
ного поведения для всей группы 
АДР. Существует предположение, 
что этот феномен может вызывать-
ся диспропорциональной стиму-
ляцией дофаминовых рецепторов. 
Эта догадка принадлежит M.L. Dodd 
с соавт. и основана на собственном 
опыте и обобщении данных литера-
туры, которые свидетельствуют о 
повышенной встречаемости фено-
мена именно у пациентов, принима-
ющих прамипексол. По данным на-
блюдения, 82% пациентов, страдав-
ших патологическим поведением, 
принимали прамипексол, и только 
12 – другие АДР (11). В другом ис-
следовании частота выявления па-
тологического игрового поведения 
у 529 пациентов, получавших моно-
терапию прамипексолом, состави-
ла 1,5%, ропиниролом  – 0,3%. (12). 
Предиктором возникновения этого 
феномена считаются его эпизоды в 
анамнезе, что необходимо учиты-
вать при назначении препаратов 
группы АДР (51, 26).

Когнитивные нарушения являют-
ся одним из характерных прояв-

лений и возникают уже на ранних 
стадиях БП. По данным разных ав-
торов, у 20-40% пациентов с БП ког-
нитивные нарушения со временем 
достигают степени деменции. Риск 
развития деменции у пациентов с 
ПБ примерно в 6 раз выше, чем в 
остальной популяции того же воз-
раста. Когнитивные нарушения при 
БП характеризуются прежде всего 
замедленностью психических про-
цессов – брадифренией, расстрой-
ством регуляторных функций, вни-
мания, вторичными расстройства-
ми памяти, динамического пракси-
са, зрительно-пространственных 
функций. По мере прогрессиро-
вания когнитивных расстройств 
и развития деменции их профиль 
меняется, и к нейродинамическим 
и регуляторным прибавляются опе-
рациональные нарушения, к лобно-
подкорковой дисфункции прибав-
ляется дисфункция корковых от-
делов. Патологические процессы, 
способствующие когнитивному 
ухудшению при паркинсонизме, 
могут включать стриатный и экс-
трастриатный дефицит дофамина, 
возрастание норадренергическо-
го, холинергического, серотонер-
гического коркового дефицита, 
гипофункцию глутаматергической 
системы, присоединение болезни 
Альцгеймера или болезни телец 
Леви (21).

С точки зрения доказательной 
медицины влияние АДР на нейро-
психологические функции в целом 
описывается как неоднозначное. 
Есть данные как о позитивном (23), 
так и о негативном влиянии (3). 
Было выявлено, что прамипексол, 
перголид и бромокриптин улучша-
ют нейродинамические показате-
ли, прамипексол, пирибедил и пер-
голид уменьшают нарушения регу-
ляции произвольной деятельности 
(8, 23). В целом необходимы более 
репрезентативные и более углу-
бленные плацебо-контролируемые 
исследования, чтобы доказать воз-
можность и характер влияния АДР, 
в частности прамипексола, на ког-
нитивную сферу.

НЕЙРОПРОтЕКтивНыЕ 
свОЙствА МиРАПЕКсА

Агонисты DA-рецепторов оказы-
вают нейропротективное действие 

in vivo и in vitro, доказано их влия-
ние на культуру клеток, обработан-
ных препаратом МРТР в лаборатор-
ных условиях. Выявлено, что пра-
мипексол предотвращает гибель 
нейронов в черной субстанции 
у МРТР-обработанных приматов. 
Нейропротективное действие пра-
мипексола предположительно свя-
зывают со стимуляцией пресинап-
тических D3-рецепторов. Эффект 
активации D3-рецепторов до конца 
не выяснен, но прямая стимуляция 
этого подтипа рецепторов прами-
пексолом приводит к увеличению 
продукции ДА-нейротрофического 
фактора и повышению антиокси-
дантных свойств клетки (7). Замече-
но, что предварительное  воздей-
ствие агониста на культуру клеток 
способствует активации протектив-
ного клеточного ответа еще до дей-
ствия токсина. Это также подтверж-
дает целесообразность по возмож-
ности более раннего назначения 
препарата. 

 Попытка определить, может 
ли прамипексол изменить тече-
ние заболевания, была сделана, 
как уже говорилось, в плацебо-
контролируемом исследовании  
пациентов с ранними стадиями БП 
(CALM-PD). Одной из целей иссле-
дования было установить степень 
дегенерации дофаминовых нейро-
нов у пациентов, начавших лечение 
с леводопы либо прамипексола. Для 
этого с помощью однофотонной 
эмиссионной томографии (SPECT) 
прослеживалась потеря дофами-
нового транспортера как маркера 
плотности дофаминсодержащих 
нигростриарных клеток. Плацебо-
контролируемая и открытая фазы 
исследования в сумме длились 4 
года. На 2, 3 и 4-м годах отмечалось 
значительное (в среднем на 40%) 
снижение скорости потери транс-
портера в группе прамипексола по 
сравнению с группой леводопы. 

Другое исследование с прамипек-
солом и его оптическим изомером 
(SND919CL2X) показало, что пре-
парат проникает и аккумулирует-
ся в митохондриях. In vitro и in vivo 
были выявлены детоксикационные 
способности обоих веществ по 
отношению к активным формам 
кислорода, перекиси водорода и 
оксиду азота, а также возможность 
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Таблица. Частота возникновения частых побочных реакций 
при терапии прамипексолом (5)

Заболевания системы органов Побочная реакция Частота в % (n = 1923)
гастроинтестинальные тошнота 17,2

запоры 5,5
неврологические дискинезии 12,9

головная боль 6,5
сонливость 8,6

общие утомляемость 6,1
периферические отеки 1,2

психиатрические инсомния 8
зрительные галлюцинации 4,6
спутанность 3
галлюцинации 2
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ингибировать клеточную смерть в 
глутатион-зависимых клетках ней-
робластомы. Можно сказать, что 
в экспериментальных условиях 
нейропротективные свойства пра-
мипексола были достоверно под-
тверждены, но, к сожалению, дозы 
препарата, применяемые в данных 
опытах, были слишком велики и 
не используются в клинической 
практике из-за дофаминергических 
побочных эффектов. Оптический 
изомер прамипексола, вероятно, 
может использоваться как ней-
ропротектор, поскольку не имеет 
дофаминергических побочных эф-
фектов (10). 

Таким образом, имеющиеся дан-
ные позволяют сделать предвари-
тельные выводы о наличии нейро-
протективных свойств у АДР, в том 
числе прамипексола, и эффектив-
ности клинического применения 
такой нейропротекции на ранних 
стадиях БП.

ПОБОЧНыЕ ЭФФЕКты 
МиРАПЕКсА и сПОсОБы иХ 

КОРРЕКЦии
При применении прамипексола 

описаны побочные эффекты: на-
рушения поведения, пристрастие 
к азартным играм, аномальные 
сновидения, спутанность сознания, 
иллюзии и бредовые идеи, гал-
люцинации, паранойя, инсомния, 
сонливость, непроизвольные за-
сыпания, утомляемость, головная 
боль, головокружения, гипотензия, 
периферические отеки, дискине-
зии, запоры, тошнота, повышенное 
потребление пищи (гиперфагия, 
злоупотребление алкоголем), уве-

личение веса, нарушения либидо и 
редко камптокормия (6, 4, 19, 40). 

Объединяя данные несколь-
ких двойных слепых плацебо-
контролируемых исследований 
безопасности и переносимости 
Мирапекса, была проделана обоб-
щающая работа, охватившая 1923 
пациента, принимавших прамипек-
сол и 1354 – плацебо. Оценивалась 
частота ПЭ в этих группах, которая 
составила 63% и 52% соответствен-
но. В таблице показана частота воз-
никновения частых (1% и более) 
побочных реакций, при условии ее 
достоверного отличия от частоты в 
плацебо группе. Надо отметить, что 
в основном выраженность этих по-
бочных эффектов была легкой или 
средней, они возникали в начале 
терапии и со временем спонтанно 
исчезали (6). 

Гастроинтестинальные побоч-
ные эффекты. Тошнота является 
одним из наиболее часто встре-
чающихся побочных эффектов при 
применении АДР, в том числе и 
прамипексола, ПЭ (см. таблицу). Од-
нако ее выраженность при приме-
нении различных АДР варьируется. 
Например, есть данные, что пер-
голид и ротиготин чаще вызывают 
тошноту и рвоту, чем прамипексол 
(35, 43). В основном тошнота воз-
никает в начале терапии при нара-
щивании дозы препарата. У многих 
пациентов избежать ее появления 
возможно, применяя медленную 
титрацию. Использование Мотили-
ума, периферического антагониста 
дофаминовых рецепторов, в на-
чальный период лечения (впервые 
2 недели) в дозе 10-20 мг 3 раза в 

день уменьшает тошноту и дает 
возможность быстрее наращивать 
дозу препарата, не ухудшая симпто-
мов паркинсонизма. 

Гиперсомния. Применение пра-
мипексола связано с появлением 
сонливости и эпизодов внезапного 
засыпания. Сонливость возникает 
довольно часто (см. таблицу), тогда 
как случаи внезапного засыпания 
встречаются всего в 0,1%. Вероят-
ность появления этих приступов по-
вышается при приеме высоких доз 
препарата и у пожилых пациентов. 
Крупное плацебо-контролируемое 
исследование монотерапи пра-
мипексолом в дозах 1,5-6 мг/д., 
проводившееся с участием 264 
пациентов на ранних стадиях БП, в 
целом показало хорошую перено-
симость препарата, однако частота 
побочных эффектов увеличивалась 
на максимальной дозе препара-
та (6мг/д.), что особенно касалось 
сонливости. Некоторые АДР в раз-
ной степени вызывают сонливость. 
Седативный эффект прамипексола 
оказался выше, чем бромокрипти-
на и пирибедила, и ниже, чем ропи-
нирола (14).

Дискинезии и моторные флюк-
туации, как известно, развиваются 
при длительной терапии леводо-
пой. Через 4-6 лет ее применения 
флюктуации развиваются у 12-60%, 
а дискинезии у 8-64% пациентов. 
Развитие моторных флюктуаций и 
появление дискинезий взаимосвя-
зано, т.к. присутствие одних связа-
но с ранним развитием других. В 
плацебо-контролируемых иссле-
дованиях показано, что начало те-
рапии ранних стадий БП не с лево-
допы, а с АДР, снижает вероятность 
развития этих побочных эффектов 
(38, 41). Однако высокая суммарная 
доза прамипексола, так же как и 
высокие дозы  леводопы, считается 
фактором риска развития мотор-
ных осложнений (19). Дискинезии 
обычно возникают при титрации 
прамипексола, в этом случае необ-
ходимо снижать дозу леводопы. 

Периферические отеки (ПО) 
являются довольно редко встре-
чающимся побочным эффектом 
прамипексола (см. таблицу). Shan-
non c соавт. описывает плацебо-
контролируемое исследование эф-
фективности и переносимости пра-
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мипексола (до 4,5 мг/д.) у  335  па-
циентов с ранними стадиями БП, в 
котором частота выявления пери-
ферических отеков составила 7,9% 
против 3,3% в группе плацебо, но 
разница оказалась недостоверной 
(49). В нескольких крупных плацебо-
контролируемых исследованиях 
данный побочный эффект вообще 
не зарегистрирован (17, 28, 39, 22, 
42). Феномен ПО встречается и при 
применении других АДР  – бромо-
криптина, ропинирола и каберго-
лида. Механизм возникновения 
ПО под действием АДР неизвестен. 
По всей видимости, ПО являются 
дозозависимым, но также и идио-
синкразическим состоянием, для 
которого на выявлено никаких пре-
диспозиционных черт. ПО плохо 
поддаются фармакотерапии, мини-
мальный положительный ответ был 
получен при приеме диуретиков. 
Обычно ПО исчезают через неделю 
после прекращения приема прами-
пексола и возвращаются вновь при 
повторном назначении препарата. 
Иногда трудности при ходьбе и на-
рушения равновесия, возникаю-
щие вследствие ПО, трактуются как 
ухудшение паркинсонических сим-
птомов (13). 

Галлюцинации, особенно зри-
тельные, довольно часто по-
являются у пациентов с БП при 
лечении дофаминергическими 
препаратами, в том числе и пра-
мипексолом. На данный момент 
точно не установлено, какие из 
дофаминергических препаратов 
имеют больший риск возникно-
вения галлюцинаций. Существуют 
отдельные сравнительные иссле-
дования АДР в этой сфере. С помо-
щью мета-анализа получено, что 
риск развития галлюцинаций при 
применении прамипексола выше, 
чем ропинирола (14), в другом 
плацебо-контролируемом иссле-
довании частота галлюцинаций 
при использовании прамипексола 
была выше, чем ротиготина (43).

Чтобы избежать появления галлю-
цинаций при терапии прамипексо-
лом, не следует назначать препарат 
лицам с выраженными когнитивны-
ми нарушениями. При появлении 
таковых необходимо снизить дозу, 
а иногда и отменить препарат.

Ортостатическая гипотензия 

(ОГ) часто является первым сим-
птомом вегетативной дисфункции 
при БП, и возникает с частотой 
8,7-58,2% (по разным источникам) 
(48, 24, 32). Было показано, что у 
38,5% пациентов ОГ протекает 
бессимптомно. Известно, что АДР 
могут снижать артериальное дав-
ление даже при первом приеме, 
главным образом за счет веноз-
ной и артериальной дилатации с 
помощью подавления симпатиче-
ской нервной системы. Среди 55 
пациентов, включенных в двойное 
слепое исследование прамипексо-
ла, практически у всех пациентов 
отмечалась бессимптомная ОГ, не-
зависимо от того, получали они 
плацебо или прамипексол (22). В 
другом исследовании с помощью 
опросника вегетативной дисфунк-
ции было обнаружено, что 22% 
заполнявших его пациентов с БП 
испытывают ортостатическое голо-
вокружение (50). Likewise и Hubble 
показали, что прием прамипексо-
ла связан с возникновением ОГ в 
25% случаев, тогда как плацебо – в 
19,5% (22). Сравнительное иссле-
дование с другим АДР – ропиниро-
лом, показало, что применение по-
следнего обусловливает больший 
риск возникновения ОГ, чем введе-
ние прамипексола (14).

Терапия ОГ включает как фар-
макологические, так и нефарма-
кологические методы стабилиза-
ции и повышения артериального 
давления. К последним относится 
снижение или отмена препаратов, 
которые могут обусловливать ОГ 
(диуретики, вазодилататоры, анти-
гипертензивные средства, трици-
клические антидепрессанты и до-
фаминомиметики), повышение по-
требления соли и жидкости, менее 
объемное и более частое питание, 
исключение алкоголя, использова-
ние эластичных чулок, увеличиваю-
щих венозный приток крови к серд-
цу. Недавно, было обнаружено, что 
ингибитор обратного захвата се-
ротонина – флуоксетин, также мо-
жет быть эффективен при лечении 
ортостатической гипотензии у па-
циентов с БП (4, 34). Такое консер-
вативное лечение может помочь 
пациентам с легкой степенью ОГ, на 
развернутых стадиях заболевания 
необходима иная фармакологиче-

ская коррекция. Наиболее часто 
применяют: минералокортикоиды 
(флудрокортизон), симпатомимети-
ки (эфедрин, фенилпропаноламин), 
прямые вазоконстрикторы (мидо-
дрина гидрохлорид), ингибиторы 
простагландинсинтетазы (индоме-
тацин) и прогемопоэтические аген-
ты (эритропоэтин). Есть данные, что 
Мотилиум эффективно предупре-
ждает или купирует лекарственную 
ОГ при болезни Паркинсона. Как 
показывает клиническая практика, 
симптомная или бессимптомная 
ОГ иногда становится причиной 
возникновения ортостатической 
неустойчивости и падений, приво-
дящих к перелому костей тазобе-
дренного сустава со всеми выте-
кающими последствиями. Своевре-
менное выявление ОГ очень важно 
для пациентов с БП. Учитывая воз-
можное развитие ОГ как реакции 
на АДР, их назначение должно про-
ходить под обязательным контро-
лем артериального давления. Для 
предупреждения этого побочного 
эффекта у лиц, склонных к ОГ, мож-
но начинать лечение с малых доз и 
более частых приемов (24).

В целом данные многочисленных 
клинических испытаний позволяют 
говорить о хорошей эффективно-
сти Мирапекса, применяемого как 
в качестве монотерапии ранних 
стадий, так и в комплексной тера-
пии развернутых стадий БП. Кроме 
того, на ранних стадиях болезни 
Мирапекс способен отсрочить на-
значение дофасодержащих препа-
ратов, на поздних – снизить их дозу, 
что существенным образом улуч-
шает долгосрочные перспективы 
терапии этих пациентов. Препарат 
показал хорошую переносимость 
в плацебо-контролируемых и дли-
тельных открытых исследованиях. 
Важным фактором, обусловливаю-
щим его практическую значимость, 
является достаточно низкая часто-
та кардиоваскулярных и гастроин-
тестинальных ПЭ. Возникновение 
многих побочных эффектов часто 
можно предупредить, назначая 
Мирапекс в минимальной дозе с 
последующим титрованием до по-
лучения клинического эффекта или 
применяя одновременно Мотилиум 
(периферический антагонист дофа-
миновых рецепторов). Надо отме-
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тить, что многие ПЭ, проявившись 
в начале лечения, в последующем 
имеют тенденцию к спонтанному 
уменьшению. 

Другим позитивным фактором 
применения Мирапекса является 

его эффективность по отношению 
к тремору, когнитивным наруше-
ниям и антидепрессивное дей-
ствие. Препарат нашел свое при-
менение даже в психиатрической 
практике для терапии различных 

форм депрессии. Отдельным по-
казанием к назначению прами-
пексола является синдром беспо-
койных ног, даже если последний 
наблюдается вне рамок болезни 
Паркинсона.
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На Конгресс приглашаются ведущие отечественные и зарубежные ученые в области наркологии, главные нарко-
логи органов управления здравоохранением субъектов Российской Федерации, главные врачи и сотрудники госу-
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Национального наркологического общества (ННО).
Во время Конгресса участники смогут познакомиться с деятельностью фармацевтических фирм, лекарственные 
препараты которых используются в Российской Федерации при лечении болезней зависимости, компаний, про-
изводящих оборудование для наркологических амбулаторий и клиник, а также фирм занимающихся разработкой 
приборов для научных исследований и испытаний препаратов.

Основные научно-практические направления конгресса
•	 Эпидемиологические исследования в наркологии: демографические аспекты
•	 Новые формы организации медицинской наркологической помощи
•	 Нормативно-правовое регулирование в наркологии
•	 Медико-биологические проблемы наркологии
•	 Клинические аспекты в наркологии
•	 Инновационные технологии диагностики и лечения наркологических заболеваний
•	 Новые лекарственные методы лечения наркологических заболеваний
•	 Психотерапия в наркологии
•	 Реабилитация наркологических больных
•	 Подростковая наркология
•	 Алкоголизм и наркомания у женщин
•	 Нехимические виды зависимости
•	 Профилактика зависимости от психоактивных веществ
•	 Сомато-неврологические аспекты алкоголизма и наркомании
•	 ВИЧ-инфекция, парентеральные гепатиты и другие инфекции в наркологии
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Феварин® (флувоксамин) в средних терапевтических дозах хоро-
шо переносился большинством больных с хронической головной 
болью, что позволило отказаться от приема анальгетиков 75% 
больных с абузусной головной болью. таким образом, Феварин® 
в дозе 50-100 мг/сут. можно рекомендовать в качестве высоко-
эффективного адъювантного средства для лечения хронической 
ежедневной головной боли и абузусной головной боли.
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Феварин®: депрессия и боль

епрессия и боль подпи-
тывают друг друга, фор-
мируя порочный круг. 

Накапливается все больше сви-
детельств того, что хронические 
болевые синдромы и депрес-
сивные расстройства имеют об-
щий нейрохимический субстрат 
(моноаминергическая, главным 
образом серотонинергическая 
и норадренергическая недоста-
точность). Это может объяснять 
эффективность лекарств, разра-
ботанных для лечения депрессии 
(антидепрессантов) как в отноше-
нии аффективных, так и болевых 
симптомов. В ряде исследований 
было показано, что назначение 
антидепрессантов пациентам с 

депрессией и сопутствующими 
болевыми синдромами приво-
дило к снижению депрессии и 
уменьшению боли (2, 5, 11). Од-
нако противоболевой эффект 
антидепрессантов может быть 
реализован не только через реду-
цирование депрессии, но и через 
собственный антиноцицептивный 
механизм антидепрессантов, не 
связанный с депрессией. Иссле-
дования показывают, что назначе-
ние антидепрессантов пациентам 
без депрессии также приводит к 
уменьшению боли (12, 15).

Эффективность различных анти-
депрессантов в лечении боли ши-
роко варьируется. Это связано с 
патофизиологической разнород-
ностью болевых синдромов, с раз-
личиями в механизмах действия 
разных антидепрессантов даже 
среди препаратов одной группы. 
В связи с этим при назначении 
тех или иных антидепрессантов 
для лечения боли следует опи-
раться на имеющиеся исследо-
вания. Впервые эффективность в 
лечении болевых синдромов, как 
связанных, так и не связанных с 
депрессивными расстройствами, 
была продемонстрирована при 

применении амитриптилина, пре-
парата из группы трициклических 
антидепрессантов. К сожалению, 
применение амитриптилина при 
болевых синдромах ограничено 
из-за многочисленных побочных 
эффектов, таких как седация, ког-
нитивные нарушения, ортоста-
тическая гипотензия, нарушения 
сердечного ритма, сухость во рту, 
запоры, что связано со сродством 
трициклических антидепрессан-
тов к мускариновым, холинер-
гическим, гистаминовым и α1-
адренорецепторам. 

В 80-х, 90-х годах прошлого 
столетия в клиническую практи-
ку были введены новые классы 
антидепрессантов – селективные 
ингибиторы обратного захвата 
серотонина (СИОЗС) и селектив-
ные ингибиторы обратного захва-
та серотонина и норадреналина 
(СИОЗСН). Благодаря более бла-
гоприятному профилю безопас-
ности эти препараты во многих 
ситуациях заменили более ста-
рые антидепрессанты. Было пока-
зано, что селективные ингибито-
ры обратного захвата серотонина 
(СИОЗС), а также селективные 
ингибиторы обратного захвата 
норадреналина и серотонина 
(СИОЗСН) оказывают анальгети-
ческое влияние при различных 
болевых синдромах. При этом в 
ряде исследований было показа-
но, что СИОЗСН оказались более 
эффективными по сравнению с 
СИОЗС, в других исследованиях 
препараты из обеих групп про-
демонстрировали одинаковую 
эффективность (3, 5, 7, 8). 

Д

С Т А Н Д А Р Т Ы  Л Е Ч Е Н И Я

А.Б.	ДАНИЛОВ,

д.м.н.

ММА им. И.М. Сеченова

Хорошо известна взаимосвязь между 
депрессией и болью. У пациентов, страдающих 

депрессией, значительно чаще развиваются 
какие-либо болевые синдромы по сравнению с 

пациентами без депрессии. С другой стороны, 
персистирующая боль, которая приводит к 

функциональным и социальным ограничениям 
пациента, часто способствует развитию 

депрессии. 
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В настоящем обзоре представ-
лены исследования, где изуча-
лась эффективность применения 
флувоксамина при различных бо-
левых синдромах.

МЕХАНиЗМ ДЕЙствия 
ФлУвОКсАМиНА

Антидепрессанты могут отли-
чаться по своей анальгетической 
активности даже среди препа-
ратов одного класса. Среди пре-
паратов из группы СИОЗС наи-
большей анальгетической актив-
ностью обладает флувоксамин. 
В исследовании Schreiber (2005), 
в котором проводилось сравне-
ние анальгетической активности 
различных антидепрессантов из 
класса СИОЗС (флувоксамин, флу-
оксетин, циталопрам, эсцитало-
прам) на мышах, был показан чет-
кий антиноцицептивный эффект 
флувоксамина, в то время как флу-
оксетин и циталопрам продемон-
стрировали значительно более 
слабый анальгетический эффект. 
Эсциталопрам в стандартных до-
зах оказался совершенно не эф-
фективным, а при значительном 
повышении дозы (при котором 
20% мышей погибало) проявил 
слабый анальгетический эффект. 
Эти данные могут указывать на 
то, что эффект флувоксамина при 
клиническом применении реали-
зуется через собственно анальге-
тический эффект (возможно, че-
рез активацию нисходящих анти-
ноцицептивных систем), а также 
через редукцию депрессии. В то 
время как эффективность флуок-
сетина, циталопрама при болевых 
синдромах, скорее всего, реали-
зуется только через влияние на 
аффективный компонент боли. 
Таким образом, противоболевой 
клинический эффект флувоксами-
на является более выраженным, 
чем эффективность других препа-
ратов из группы СИОЗС. В связи с 
этим из препаратов группы СИОЗС 
для лечения болевых синдромов 
наиболее предпочтительным яв-
ляется выбор флувоксамина.

В другом исследовании Schreiber 
(2006) было показано, что аналь-
гетический эффект флувоксами-

на не был устранен с помощью 
налоксона. Таким образом, ме-
ханизм действия флувоксамина 
реализуется через неопиатные 
механизмы. Вместе с тем в этом 
исследовании было показано, что 
флувоксамин потенцирует дей-
ствие опиоидных анальгетиков, 
действуя главным образом на 
kappa-опиоидные рецепторы.

В другом исследовании с при-
менением ПЭТ было показано, 
что прием флувоксамина снижа-
ет активацию участков мозга, за-
действованных в аффективной 
и интегративной оценке боли 
(передней цингулярной борозды 
и контралатеральной вторичной 
соматосенсорной коры) (10). Это 
указывает на то, что эффект флу-
воксамина отчасти может быть 
обусловлен снижением болевого 
восприятия. 

ФлУвОКсАМиН 
в лЕЧЕНии 

ГОлОвНОЙ БОли
Имеется несколько исследова-

ний, которые продемонстрирова-
ли эффективность флувоксамина 
в лечении хронической головной 
боли (хроническая мигрень, хро-
ническая головная боль напряже-
ния, абузусная  головная боль) (2, 
4, 5, 9). Частые приступы головной 
боли нередко приводят к чрез-
мерному употреблению аналь-
гетиков. В результате у больных, 
злоупотребляющих анальгетика-
ми, нарушается центральная ре-
гуляция болевой чувствительно-
сти, истощаются запасы серото-
нина в ЦНС. Возникающее в ответ 
увеличение числа постсинапти-
ческих серотониновых рецепто-
ров в мозге, сосудистой стенке и 
повышение их чувствительности 
к эндогенным и экзогенным триг-
герным факторам приводит к уча-
щению приступов головной боли. 
Тактика лечения этой категории 
больных предполагает полную 
отмену препарата, являющегося 
абузусным фактором и назначе-
ние антидепрессантов, антикон-
вульсантов или бета-блокаторов. 
В работе Скоромец и соавт. (2008) 
было проведено сравнение при-

менения Феварина (флувокса-
мина) и амитриптилина при хро-
нической ежедневной головной 
боли. Была выявлена высокая 
эффективность обоих препара-
тов у пациентов, закончивших 
курс лечения. Однако завершить 
лечение в группе принимавших 
амитриптилин смогли только 55% 
больных (эффективность ами-
триптилина проявлялась только в 
дозе выше 50 мг, которая перено-
силась тяжело, в результате мно-
гие пациенты не смогли закон-
чить курс лечения). В то время как 
Феварин® (флувоксамин) в сред-
них терапевтических дозах хоро-
шо переносился большинством 
больных с хронической головной 

болью, что позволило отказать-
ся от приема анальгетиков 75% 
больных с абузусной головной 
болью. На основании получен-
ных результатов авторы сделали 
вывод, что Феварин® в дозе 50-
100 мг/сут. можно рекомендовать 
в качестве высокоэффективного 
адъювантного средства для ле-
чения хронической ежедневной 
головной боли и абузусной голов-
ной боли (2).

Ранее в двойном слепом 
плацебо-контролируемом иссле-
довании Bank (1994) показал, что 
амитриптилин и флувоксамин 
способны снижать количество и 
интенсивность приступов мигре-
ни. При этом авторы исследова-
ния отметили, что лечение флу-
воксамином является более пред-
почтительным в связи с меньшей 
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исследования показывают, что до 80% пациентов, страдаю-
щих депрессией, среди обращающихся к врачу общей практики 
предъявляют жалобы исключительно соматического характе-
ра, например, на головную боль, боль в области живота, мы-
шечные боли в спине, суставах, а также в области шеи. в этой 
ситуации наиболее целесообразным является применение ан-
тидепрессантов, в том числе флувоксамина.

выраженностью побочных эффек-
тов (4). 

В работе Manna и соавт. (1994) 
была выявлена эффективность 
флувоксамина в лечении головной 
боли напряжения, причем  эффект 
был более выраженным у пациен-
тов с сильной болью, но у которых 
не было депрессии, на основании 
чего авторы сделали вывод, что в 
патогенезе ГБН важную роль игра-
ет недостаточность антиноцицеп-
тивный серотонинергической 
нисходящей системы. 

В исследовании Hardianto-Putra 
(2007) было показано, что у па-
циентов с хронической болью 
(главным образом с мигренью), 
одновременно страдающих де-
прессией, лечение оказалось бо-
лее эффективным в группе при-
нимавших флувоксамин по срав-
нению с группой принимавшей 
амитриптилин. Авторы полагают, 
что эффект флувоксамина может 
быть связан с активацией зон моз-
га, ответственных за аффективную 
оценку боли, а также активацией 
антиноцицептивной нисходящей 
серотонинергической системы (5).

ФлУвОКсАМиН в лЕЧЕНии 
НЕсПЕЦиФиЧЕсКиХ 

БОлЕвыХ сиНДРОМОв
Исследования показывают, что 

до 80% пациентов, страдающих 
депрессией, среди обращающих-
ся к врачу общей практики, предъ-
являют жалобы исключительно 
соматического характера, напри-
мер, на головную боль, боль в об-
ласти живота, мышечные боли в 
спине, суставах, а также в области 
шеи (6). Такие пациенты представ-
ляют проблему для практическо-
го врача, так как отсутствие пси-
хологических жалоб маскирует 

депрессию (маскированная де-
прессия), заставляя врача искать 
соматическую причину имеющих-
ся алгических проявлений. Одна-
ко упорный поиск соматической 
патологии не приносит результа-
тов, а применение анальгетиков 
оказывается безуспешным. 

Предполагается, что подобного 
рода соматические проявления 
(иногда для их обозначения ис-
пользуется термин неспецифиче-
ская боль) могут быть обусловле-
ны недостаточностью антиноци-
цептивных нисходящих систем, в 
результате чего обычные сенсор-
ные стимулы от внутренних орга-
нов могут восприниматься как бо-
лезненные. В этой ситуации наи-
более целесообразным является 
применение антидепрессантов, в 
том числе флувоксамина (1). 

ФлУвОКсАМиН в лЕЧЕНии 
ДРУГиХ БОлЕвыХ 

сиНДРОМОв
Флувоксамин продемонстри-

ровал свою эффективность при 
боли, связанной с артритом та-
зобедренного и коленного суста-
ва, в двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании 
(12). Не было выявлено статистиче-
ски достоверных различий между 
группой принимавшей флувокса-
мин и группой плацебо по уровню 
боли. В то же время было показано 
улучшение функциональной актив-
ности на 70% в группе пациентов, 
принимавших флувоксамин, в то 
время как в группе, принимавшей 
плацебо, эффективность состави-
ла 44%. Во время исследования 
не было выявлено тяжелых побоч-
ных эффектов в связи с приемом 
флувоксамина. Учитывая хороший 
эффект при применении флувок-

самина в сочетании с низким ко-
личеством побочных эффектов, 
авторы предлагают использовать 
флувоксамин в качестве фармако-
эффективного средства у пациен-
тов с хронической болью в связи с 
артритом тазобедренного и колен-
ного сустава. 

ФлУвОКсАМиН ПРи 
сОМАтОФОРМНОМ БОлЕвОМ 

РАсстРОЙствЕ
Имеются исследования, в кото-

рых была показана эффективность 
флувоксамина при идеопатиче-
ской генитальной боли (проста-
тодинии) (16, 17). В соответствии 
с классификацией DSM-IV проста-
тодиния относится к соматоформ-
ным болевым расстройствам. Это 
заболевание характеризуется хро-
ническим течением и плохо под-
дается лечению (традиционные 
подходы к лечению, назначение 
НПВП и антибиотиков, оказывают-
ся неэффективными), что заставля-
ет пациентов прибегать к орхидек-
томии или даже простатэктомии. 
Но эти меры часто только усугу-
бляют ситуацию. Пилотное иссле-
дование Turkington (1992) проде-
монстрировало эффективность 
флувоксамина в устранении как 
болевых, так и урологических про-
явлений заболевания. Это заста-
вило авторов провести двойное 
слепое плацебо-контролируемое 
исследование, которое продемон-
стрировало отчетливый эффект 
флувоксамина у пациентов с про-
статодинией, прошедших курс 
терапии (17). Авторы обращают 
внимание на высокий процент до-
срочного прерывания лечения у 
этой категории больных. Однако, 
отмечают исследователи, в случае 
если удается убедить пациентов 
перетерпеть ранние побочные эф-
фекты, применение флувоксамина 
компенсируется хорошим клини-
ческим эффектом. 

ФлУвОКсАМиН ПРи 
ПОстиНсУльтНОЙ  

ЦЕНтРАльНОЙ БОли
Центральная постинсультная 

боль является редким, но труд-
нокурабельным заболеванием. 
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Применение флувоксамина по-
зволило достоверно снизить ин-
тенсивность боли с 7,7 до 6,0 бал-
лов по шкале ВАШ у пациентов с 
постинсультной центральной бо-
лью давностью до 1 года, у паци-
ентов с длительностью инсульта 
более 1 года не было обнаружено 
снижения интенсивности боли 
(в исследовании проведенном 
Shimodozono, 2002). При этом у 
пациентов также отмечалось сни-
жение уровня депрессии. Однако 
снижение уровня депрессии не 
коррелировало со снижением 
уровня боли. Авторы сделали 
вывод, что флувоксамин может 
применяться для контроля по-
стинсультной центральной боли, 
по крайней мере, у пациентов с 
невысокой давностью инсульта.

ФлУвОКсАМиН 
ПРи ПОстГЕРПЕтиЧЕсКОЙ 

НЕвРАлГии
Описаны 2 случая эффективного 

купирования боли при постгер-

петической невралгии при при-
менении флувоксамина (11). В 
первом случае эффект был выяв-
лен на 14 день применения Фева-
рина в дозе 50 мг/сут., во втором 
случае купировать боль удалось 
при применении флувоксами-
на на 10 день (во втором случае 
доза препарата постепенно по-
вышалась от 25 мг до 75 мг/сут.). 
В обоих случаях снижение боли 
сопровождалось уменьшением 
депрессии.

БЕЗОПАсНОсть
Селективность флувоксамина 

обуславливает его лучший про-
филь безопасности по сравнению 
с трициклическими антидепрес-
сантами. 

Следует соблюдать осторож-
ность при применении флувокса-
мина с другими препаратами. По-
мимо особенностей взаимодей-
ствия, описанных в инструкции 
по применению, следует обратить 
внимание на опасность сочета-

ния флувоксамина с тизанидином 
(Сирдалуд). 

Финские ученые обнаружили, 
что флувоксамин серьезно увели-
чивает концентрацию тизанидина 
в крови, в связи с чем совместное 
применение флувоксамина с ти-
занидином может привести к тя-
желому и продолжительному сни-
жению артериального давления и 
сильно потенцирует эффекты на 
ЦНС. Это ранее неизвестное взаи-
модействие может быть опасным, 
особенно среди пожилых паци-
ентов. В связи с этим сочетанного 
назначения флувоксамина и тиза-
нидина следует избегать.

ЗАКлЮЧЕНиЕ
Флувоксамин относится к анти-

депрессантам – селективным 
ингибиторам обратного захва-
та серотонина. Несмотря на 
селективность в клинических 
исследованиях, при ряде боле-
вых синдромов была показана 
эффективность флувоксамина, 
сопоставимая или даже превос-
ходящая эффект амитриптилина 
(при более благоприятном про-
филе безопасности флувокса-
мина). Необходимы дальнейшие 
исследования для уточнения 
эффективности, способов дози-
рования и безопасности флувок-
самина при различных болевых 
синдромах. Э Ф

Стандарты леченияСтандарты лечения

Флувоксамин относится к антидепрессантам – селективным 
ингибиторам обратного захвата серотонина. Несмотря на се-
лективность в клинических исследованиях, при ряде болевых 
синдромов была показана эффективность флувоксамина, сопо-
ставимая или даже превосходящая эффект амитриптилина. 
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Эторикоксиб: 
оценка эффективности 
и безопасности

современном мире хро-
ническая боль является 
одной из наиболее ча-

стых причин утраты трудоспособ-
ности и социальной дезадаптации. 
С ней тесно связаны такие патоло-
гические состояния, как депрес-
сия, нарушения сна, развитие и 
прогрессирование заболеваний 
сердечно-сосудистой системы. Не-
обходимость длительной фарма-
котерапии боли становится тяжким 
бременем для государства и обще-
ства (1-3). 

Для неврологической практики 
эта проблема имеет особое значе-
ние, поскольку хронические бо-
левые синдромы являются одной 
из наиболее частых причин обра-
щения к специалисту – неврологу. 
При этом большая часть подобных 
обращений происходит вследствие 
дорсопатий – болевых синдромов, 
связанных с патологией позвоноч-
ника и прежде всего с неспецифи-
ческой болью в нижней части спи-
ны (БНЧС) (2-5). 

Хотя данная патология носит 
«функциональный» характер и не 
является следствием прогрессиру-

ющего органического заболевания 
или травмы, она требует проведе-
ния активной комплексной терапии 
(4, 5). Боль при дорсопатиях может 
иметь высокую интенсивность и 
яркую эмоциональную окраску, 
сопровождаясь серьезными нару-
шениями функции позвоночника. 
При острой БНЧС это приводит к 
временной потери трудоспособ-
ности, а в случае хронизации па-
тологии нередко заканчивается 
инвалидизацией больного. Очень 
важно, что хроническая БНЧС, как 
и любой иной хронический боле-
вой синдром, может стать дополни-
тельным фактором, опосредованно 
угрожающим жизни пожилых паци-
ентов с коморбидной патологией 
сердечно-сосудистой системы. 

Яркой иллюстрацией этого поло-
жения стало исследование австра-
лийских ученых K. Zhu и сотр. (2007). 
В течение 5 лет они наблюдали 
когорту из 1484 пожилых женщин 
(старше 70 лет), страдающих БНЧС. 
Среди этих пациенток 21,7% исход-
но и 26,9% на момент окончания 
периода наблюдения испытывали 
боли в области спины ежедневно. 
Оказалось, что в данной подгруппе 
риск гибели от кардиоваскулярных 
осложнений оказался выше более 
чем в 2 раза – ОР 2,13 (1,35 – 3,34) 
в сравнении с пациентками, испы-
тывавшими боли реже, чем 1 раз в 
день (6). 

Эти данные указывают на серьез-
ную проблему – ведь большая 
часть пожилых пациентов, стра-
дающих от хронических заболева-
ний опорно-двигательной системы, 
имеют коморбидную кардиоваску-

лярную патологию. Исследование 
распространенности заболеваний 
сердечно-сосудистой системы у 
15000 жителей США в возрасте 65 
лет и старше, страдающих остео-
артрозом (ОА), показало наличие 
артериальной гипертензии у 80%, 
сахарного диабета – у 31,3%, при-
знаков сердечной недостаточно-
сти – у 38%, ишемической болезни 
сердца  – у 16,9%, а цереброваску-
лярных нарушений – у 17,3% (7). 

Для лечения БНЧС предложено 
и активно используется в клини-
ческой практике множество раз-
нообразных способов лечения: на-
чиная от выжидательной тактики, 
использования «простого аналь-
гетика» парацетамола, и заканчи-
вая сложными, дорогостоящими 
методиками физиотерапевтиче-
ского воздействия. Однако обилие 
терапевтических подходов скорее 
затрудняет, а не облегчает работу 
в реальной клинической практике. 
Это связано с отсутствием единой и 
четкой концепции последователь-
ной терапии БНЧС, а также про-
тиворечивым характером инфор-
мации в отношении клинических 
достоинств различных препаратов 
и нефармакологических методов 
лечения. Поэтому в действительно-
сти выбор того или иного способа 
терапии зачастую имеет эмпириче-
ский характер. 

В большей степени, чем при 
какой-либо другой патологии че-
ловека, при БНЧС популярны не-
медикаментозные методы лечения. 
В этом плане весьма показательны 
данные J. Chenot и сотр., которые 
провели опрос 1342 амбулатор-

В
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А.Е.	КАРАТЕЕВ

НИИР РАМН, Москва

Эффективное купирование боли является 
первоочередной и принципиальной задачей 
для врача любой специальности. Ведь боль 

не просто неприятный симптом, с которым 
связаны основные страдания и существенное 

снижение качества жизни пациента, – это 
серьезнейший фактор, определяющий 

жизненный прогноз при хронических 
заболеваниях. 
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ных пациентов, страдающих БНЧС. 
Оказалось, что большинство из них 
(69%) получало следующие методы 
немедикаментозной терапии: «про-
гревание», массаж, мануальная те-
рапия и акупунктура (8). 

Определить реальную терапев-
тическую ценность нефармаколо-
гических способов лечения БНЧС 
не так просто. Имеется явное рас-
хождение между восторженными 
рекламными материалами, расска-
зывающими об успешном примене-
нии тех или иных методик, которые 
предоставляют многочисленные 
коммерческие медицинские фир-
мы, и весьма сдержанными выво-
дами независимых исследовате-
лей. Поэтому столь интересным 
представляется анализ методи-
ческих обзоров и мета-анализов, 
посвященных в большей степени 
методам немедикаментозного воз-
действия. 

В 2008 году A. Furlan и сотр. пред-
ставили результаты мета-анализа 
13 рандомизированных контроли-
руемых исследований (РКИ), в ко-
торых изучалась сравнительная эф-
фективность массажа при БНЧС. По 
заключению авторов, только 5 РКИ 
были выполнены на должном мето-
дическом уровне, при этом лишь в 
2 работах проводилось сравнение 
с плацебо (ложный массаж). Однако 
суммарная оценка терапевтическо-
го потенциала массажа была пози-
тивной. Этот метод действительно 
облегчает боль и способствует вос-
становлению функции позвоноч-
ника. Эффективность массажа, по 
мнению авторов, превосходит мно-
гие другие нефармакологические 
методы при достаточно большой 
стойкости полученного действия 
(9).

Не столь оптимистичны выводы 
в отношении мануальной тера-
пии, как показали W. Assendelft и 
сотр. (2004). Эта работа представ-
ляет собой мета-анализ 39 РКИ эф-
фективности мануальной терапии 
в сравнении с плацебо (ложная 
мануальная терапия) и другими 
методами фармакологического и 
нефармакологического воздей-
ствия. Согласно выводам авторов, 
мануальная терапия дает незначи-
тельное улучшение (в среднем на 

10%) лишь в сравнении с плацебо, 
а в ряде случаев оказалась беспо-
лезной или даже вредной. Она не 
имеет преимущества в сравнении с 
другими методами активного лече-
ния (10). 

Мета-анализ эффективности те-
рапевтического лазера при БНЧС, 
проведенный R.Yousefi -Nooraie и 
сотр. (2007), основан на данных 6 
РКИ. По мнению авторов, для этого 
метода доказано умеренное облег-
чение боли в сравнении с плацебо 
(ложная терапия). Однако лазероте-
рапия не оказывает существенного 
влияния на функциональные нару-
шения. Авторы делают вывод, что 
в сравнении с другими методами 
активной терапии лазеротерапия 
не показывает каких-либо преиму-
ществ (11).

Авторы мета-анализа эффективно-
сти акупунктуры при БНЧС, J. Yuan 
и сотр. (2008), располагали для сво-
ей работы достаточно обширным 
материалом – данными 23 исследо-
ваний (n = 6359). Выводы авторов 
нельзя назвать оптимистичными. 
По их заключению, хотя в целом 
акупунктура имеет благоприятное 
воздействие на боль и восстанов-
ление функции, этот эффект суще-
ственно выше только в сравнении 
с отсутствием лечения. При этом в 
ходе хорошо организованных ис-
следований было показано, что 
истинная акупунктура не превос-
ходит по своему действию плацебо 
(ложную акупунктуру) (12).

Последнее заключение хорошо 
иллюстрируют результаты мас-
штабного РКИ GERAC, проведенно-
го в Германии. В результате 1132 
пациента с хронической БНЧС в 
течение 6 месяцев получали курсо-
вое лечение истинной акупункту-
рой, или плацебо (ложная акупун-
ктура – введение традиционных 
игл в ложные точки). В качестве 
активного контроля выступило 
«традиционное» лечение – физио-
терапия и анальгетики. Согласно 
полученным результатам, истинная 
акупунктура оказалась достоверно 
эффективнее, чем «традиционное» 
лечение. Облегчение основных 
симптомов, как минимум на треть, 
отмечалось у 47,6% и 27,4% боль-
ных соответственно (р < 0,001). 

При этом ложная акупунктура по 
своей эффективности практически 
не отличалась от настоящей, ведь 
аналогичное улучшение в группе 
плацебо было достигнуто у 44,2% 
больных (13). 

На основании приведенных дан-
ных можно сделать заключение, что 
четкие данные о существенных до-
стоинствах нефармакологических 
методов при лечении БНЧС отсут-
ствуют. Конечно, имеется опреде-
ленная категория пациентов, для 
которых использование подобных 
методик оправдано. Однако нам 
неизвестны критерии, по которым 
можно было бы рекомендовать тот 
или иной метод лечения в конкрет-
ной клинической ситуации. Кроме 
того, нефармакологические методы 
не стандартизированы, а качество 
их применения во многом опреде-
ляется опытом и знаниями соответ-
ствующего специалиста. 

Выбрать медикаментозный метод 
терапии БНЧС существенно проще. 
Не вызывает сомнения, что пре-
паратами первой линии при этой 
патологии должны считаться сред-
ства, обладающие непосредствен-
ным анальгетическим действием. С 
этой целью могут быть назначены 
три основные группы лекарствен-
ных препаратов – «простой аналь-
гетик» Ацетаминофен (парацета-
мол), нестероидные противовос-
палительные препараты (НПВП) и 
опиоидные анальгетики. Наиболее 
широко для симптоматической те-
рапии БНЧС используются НПВП 
(1). Эти препараты эффективны, 
удобны в применении, доступны и 
в целом хорошо переносятся. 

Назначение НПВП для симпто-
матической терапии БНЧС вполне 
оправдано с точки зрения патоге-
неза этого заболевания. Наиболее 
часто БНЧС возникает на фоне де-
генеративных изменений (остео-
хондроз, спондилез, артроз дуго-
отростчатых суставов) или патоло-
гии мышечно-связочного аппарата 
(в рамках миофасциального син-
дрома). В любом случае появление 
боли тесно связано с процессами 
местного тканевого повреждения 
и воспаления. Синтез важнейших 
медиаторов воспаления и боли  – 
простагландинов, которые вы-
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Эторикоксиб является мощным и универсальным анальгети-
ком, который может применяться как для купирования острой 
боли, так и для длительной симптоматической терапии у паци-
ентов с хронической патологией суставов и позвоночника. Это-
рикоксиб весьма удобен в использовании – его принимают 1 раз 
в день. Кроме того, широкий диапазон терапевтических дози-
ровок – от 30 до 120 мг/сут., позволяет подобрать индивидуаль-
ную дозу препарата для конкретной клинической ситуации. 

зывают первичную сенситизацию 
ноцицепторов, определяет актив-
ность фермента циклооксигеназы 
(ЦОГ-2). Этот фермент, в свою оче-
редь, – основная фармакологиче-
ская мишень для любых НПВП, как 
«традиционных» (неселективных, 
н-НПВП), так и селективных ЦОГ-2 
ингибиторов (с-НПВП) (1, 14).

Анальгетическое действие НПВП 
связано не только с их перифери-
ческим действием, обусловленным 
подавлением синтеза простаглан-
динов, а также иных медиаторов 
боли и воспаления в области тка-
невого повреждения и воспаления. 
Важную роль может играть их влия-
ние на центральные механизмы 
передачи болевого импульса, ведь 
стойкое и мощное ноцицептивное 
возбуждение сенсорных нейронов 
сопровождается гиперэкспрессией 
ЦОГ-2 в ткани ЦНС. Этому процес-
су, ответственному за хронизацию 
боли (14), придается ключевое 
значение в появлении феномена 
«взвинчивания» и «гиперсенсети-
зации».

Парацетамол, по мнению ряда 
экспертов, является препаратом 
первой линии для облегчения уме-
ренно выраженной и слабой боли 
самого различного генеза, в том 
числе при БНЧС. Принципиальное 
достоинство этого препарата – хо-
рошая переносимость и низкий 
риск лекарственных осложнений 
при кратковременном и длитель-
ном применении терапевтических 
доз (до 4 г/сут.). 

Согласно результатам послед-
него мета-анализа Cochran (2008), 
посвященного применению НПВП 
при БНЧС, нет четких данных по их 
преимуществу в сравнении с па-
рацетамолом (15). Это заключение 
представляется небесспорным, по-

скольку по данным РКИ парацета-
мол не показал себя эффективным 
анальгетическим средством при 
этой патологии. Такой вывод можно 
сделать на основании работы R. Da-
vies и сотр. (2008), представляющей 
собой мета-анализ всех доступ-
ных РКИ, в которых оценивалось 
действие парацетамола при БНЧС. 
Исследований, в которых параце-
тамол сравнивался с плацебо или 
отсутствием терапии, авторы обна-
ружили всего семь. При этом отме-
тили, что все включенные в анализ 
работы были относительно неболь-
шими (суммарно 676 больных) и не 
очень высокого, с точки зрения до-
казательной медицины, качества. 
Согласно проведенным расчетам, 
достоверного облегчения боли и 
улучшения функции позвоночника 
при использовании парацетамола 
не отмечается (16). 

Проблема определения тера-
певтического потенциала НПВП и 
парацетамола при БНЧС, по всей 
видимости, заключается в недо-
статочном количестве крупных 
РКИ, где эти анальгетики непо-
средственно сравнивались между 
собой. Тем не менее сопоставить 
их эффективность можно на осно-
вании данных, полученных при 
лечении остеоартроза (ОА) – столь 
же частой, как и БНЧС, патологии 
опорно-двигательной системы. 

В последние годы была проведе-
на серия длительных, масштабных 
и хорошо организованных РКИ – 
PACES-a, PACES-b, VACT, IPSO, в кото-
рых сравнивалась эффективность 
среднетерапевтических доз раз-
личных НПВП с высокими дозами 
парацетамола (3-4 г/сут.) у больных 
ОА. Во всех этих работах НПВП по-
казали свое очевидное преиму-
щество, обеспечивая уменьшение 

боли и улучшение функции на 
30-50% больше в сравнении с пара-
цетамолом (17-19). 

Большой интерес представляет 
сравнение эффективности НПВП 
и опиоидных анальгетиков. По-
следние имеют мощное анальгети-
ческое действие, поэтому их при-
менение при выраженной боли, 
связанной с БНЧС, несмотря на оче-
видные ограничения и сложности, 
представляется вполне оправдан-
ным. В то же время опиоиды воз-
действуют лишь на проведение и 
восприятие болевого импульса, но 
не оказывают влияния на процесс 
его развития.

Анальгетический потенциал 
«жестких» опиоидов очень высок. 
Однако из-за сложной и громозд-
кой системы контроля над обо-
ротом наркотических средств эти 
препараты фактически недоступны 
российским врачам, и говорить о 
возможности их широкого приме-
нения для лечения острой и хрони-
ческой БНЧС в настоящее время не 
имеет смысла. В реальной клиниче-
ской практике могут быть примене-
ны лишь «мягкие» опиоиды, такие 
как трамадол и кодеин (последний 
в низких дозах в составе некото-
рых комплексных обезболивающих 
средств). Однако оценка их эффек-
тивности при БНЧС неоднозначна. 
B. Martell и сотр. (2007) обобщили 
данные 9 РКИ, в которых лечебное 
действие опиоидов сравнивалось с 
другими анальгетиками (в том чис-
ле НПВП) или плацебо. На основа-
нии проведенного анализа авторы 
делают вывод, что «мягкие» опиои-
ды достоверно облегчают БНЧС, од-
нако этот эффект относительно не-
велик (в сравнении с плацебо). При 
этом опиоиды в значительно мень-
шей степени оказывают влияние на 
улучшение функции позвоночника 
(20). Результаты нескольких РКИ, в 
которых изучалась сравнительная 
эффективность НПВП и «мягких» 
опиоидов при острой и хрониче-
ской БНЧС, показали, что первые 
по своему лечебному потенциалу 
не уступают или даже превосходят 
опиоидные анальгетики (21, 22). 
Мы можем заключить, что в настоя-
щее время НПВП не только наибо-
лее популярный класс средств, ис-
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Таблица 1. Фармакологические свойства эторикоксиба
Параметры Значения

соотношение ингибирующей концентрации ЦОГ1/ЦОГ2 344 (наибольшее среди всех с-НПВП)
биодоступность ~100%
связывание с белком 92%
Тmax 1-3 ч.
время полувыведения 22 ч.
кратность приема 1 раз в день
эффективные дозы от 30 до 120 мг
максимальная суточная доза 120 мг
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пользуемых для лечения БНЧС, но и 
единственная группа лекарств, чей 
обезболивающий потенциал при 
этой патологии не вызывает сомне-
ния. Подтверждением данного суж-
дения является последний мета-
анализ Cochran (2008), в котором 
проводился анализ эффективности 
НПВП при острой и хронической 
БНЧС. Авторы выбрали для своей 
работы 65 РКИ (всего 11237 боль-
ных), из которых 42% были призна-
ны полностью соответствующими 
требованиям доказательной меди-
цины. Полученный вывод оказался 
определенный: как при острой, так 
и хронической БНЧС НПВП одно-
значно эффективны (15).

Однако НПВП имеют общеиз-
вестный недостаток, который су-
щественно снижает их терапевти-
ческие достоинства. Это опасность 
развития класс-специфических 
побочных эффектов. В первую оче-
редь, для этих препаратов весь-
ма типично развитие патологии 
верхних отделов ЖКТ, характери-
зующихся наличием эрозий, язв 
и «гастроинтестинальных ката-
строф» – кровотечения и перфора-
ции (НПВП-гастропатия). Риск по-
явления данных осложнений у лиц, 
регулярно принимающих НПВП, 
возрастает по сравнению с популя-
цией более чем в 4 раза и состав-
ляет примерно 0,5-1 эпизод на 100 
пациентов в год. Люди, регулярно 
принимающие НПВП, погибают от 
подобных осложнений в 2-3 раза 
чаще в сравнении с пациентами, не 
принимающими каких-либо НПВП 
(1, 23, 24). 

Класс-специфические осложне-
ния, возникающие на фоне приема 
НПВП, к сожалению, не ограничива-
ются только поражением органов 
пищеварительного тракта. Не мень-
шее клиническое значение имеет 
опасность развития осложнений 
со стороны сердечно-сосудистой 
системы. Прежде всего речь идет 
о так называемых кардиоваскуляр-
ных катастрофах (инфаркт миокар-
да, внезапная коронарная смерть, 
ишемический инсульт), риск кото-
рых может повышаться у пациен-
тов, принимающих длительное вре-
мя НПВП в высоких дозах. Данная 
патология связывается с прокоагу-

лянтным действием этих препара-
тов, которая является следствием 
нарушения равновесия между син-
тезом тромбоксана А2 (ЦОГ-1 зави-
симый процесс) и простациклина 
(ЦОГ-2 зависимый процесс). Хотя 
все НПВП, в том числе «традици-
онные», могут оказывать подобное 
влияние, после скандально знаме-
нитого «кризиса коксибов» про-
блема кардиоваскулярных ослож-
нений для мировой медицинской 
общественности в первую очередь 
связывается с селективными НПВП 
(1, 25, 26).

В последнее время в нашей стране 
используются 14 различных НПВП, 
причем большинство из них пред-
ставлены не только оригинальным 
лекарством, но и множеством дже-
нериков. С одной стороны, такое 
разнообразие представителей 
одной фармакологической группы, 
которые значительно различаются 
как по своим свойствам, так и по 
цене, является благоприятным фак-
тором, поскольку позволяет про-
водить индивидуальный подбор 
препарата с учетом особенностей 
клинической ситуации, социальных 
факторов и личностных особенно-
стей пациента. С другой стороны, 
неизбежная конкурентная борь-
ба между производителями НПВП 
приводит к активному распростра-
нению информации рекламного 
характера, что затрудняет форми-
рование объективного мнения о 
реальных достоинствах и недо-
статках различных представителей 
этой фармакологической группы. 
И в первую очередь проблема со-
стоит в недостаточном использо-
вании общепризнанной мировой 
практики оценки эффективности и 
безопасности препаратов с исполь-
зованием доказательств высокого 

уровня. Несомненно, такая оценка 
должна иметь систематический ха-
рактер и основываться на объек-
тивных параметрах, а не на мнении 
отдельных экспертов. 

Подобный анализ мы предлагаем 
провести в отношении эторикок-
сиба – представителя последней, 
наиболее совершенной генерации 
НПВП. 

Терапевтический потенциал ле-
карства определяется его фарма-
кологической природой. Принци-
пиальное значение здесь имеет 
селективность в отношении ЦОГ-2 , 
поскольку зависимость между этим 
показателем и риском развития 
НПВП-гастропатии носит фактиче-
ски линейный характер. Поэтому 
селективные ЦОГ-2 ингибиторы (к 
ним в нашей стране относят ниме-
сулид, мелоксикам и целекоксиб) 
вызывают серьезные осложнения 
со стороны ЖКТ закономерно реже, 
чем н-НПВП. Напротив, наименее 
селективные препараты, такие как 
индометацин и кеторолак, ассо-
циируются с максимальным риском 
развития НПВП-гастропатии (1).

Эторикоксиб – самый селектив-
ный на сегодняшний день ингиби-
тор ЦОГ-2. По этому параметру он 
превосходит всех других предста-
вителей фармакологической груп-
пы НПВП. Соотношение ингиби-
рующей концентрации ЦОГ1/ЦОГ2 
для эторикоксиба in vitro состав-
ляет 344, что существенно выше в 
сравнении со всеми «коксибами» 
(высокоселективными ЦОГ-2 инги-
биторами) (27 – 29). Хорошей иллю-
страцией высокой селективности 
эторикоксиба стало исследование 
J. Schwartz и сотр. Авторы оценили 
действие диклофенака (75 мг 2 раза 
в сутки), целекоксиба (200 мг 2 раза 
в сутки), эторикоксиба (90 мг 1 раз 
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в сутки), а также плацебо на ЦОГ-1 
зависимый синтез тромбоксана 
В2. Согласно результатам исследо-
вания, ингибирующая активность 
изучаемых препаратов и плаце-
бо оказалась 92,2%, 20,2%, 15,5% 
и 2,4% соответственно (p < 0,01 в 
сравнении с диклофенаком) (30). 
Важным достоинством эторикок-
сиба является удачная фармакоди-
намика. Его отличает практически 
100%-ная биодоступность, которая 
обеспечивает достижение пиковой 
концентрации препарата в плаз-
ме крови уже через 1-3 ч. после 
перорального приема. По быстро-
действию эторикоксиб не уступает 
любым НПВП, применяемым в ур-
гентных случаях. Но при этом пери-
од его полувыведения составляет 
22 ч. (эторикоксиб подвергается 
биотрансформации в печени, 70% 
метаболитов выводятся через поч-
ки, 20% – с калом), и в течение всего 
этого времени сохраняется пода-
вление активности ЦОГ-2, в частно-
сти, в мононуклеарных клетках. Это 
означает, что стабильный обезболи-
вающий и противовоспалительный 
эффект после однократного приема 
эторикоксиба продолжается не ме-
нее суток (27 – 29) (таблица 1).

Единственным методом, позво-
ляющим определить реальный 
лечебный потенциал лекарствен-
ного препарата, является хорошо 
организованное контролируемое 
исследование. В отношении НПВП 
следует отдельно рассматривать 
возможность применения препа-
рата в качестве ургентного обезбо-
ливающего средства и как средства 
для длительного (многомесячного) 
лечения боли, связанной с хрони-
ческими заболеваниями. 

Лучшей проверкой анальгети-
ческого потенциала любого НПВП 
является его применение в анесте-
зиологической практике. Именно 

при хирургической травме можно в 
полной мере оценить способность 
НПВП подавлять развитие острой 
боли, связанной с массивным по-
вреждением ткани. В целом при-
менение НПВП в послеопераци-
онном периоде дает хорошие ре-
зультаты – существенно снижается 
выраженность боли, улучшается 
самочувствие, а также уменьшается 
необходимость в использовании 
опиоидных анальгетиках (опиоид-
сберегающее действие) (31). Исхо-
дя из этого, данные по применению 
эторикоксиба для послеопераци-
онной анальгезии и сравнение его 
действия с традиционными НПВП 
представляет большой интерес.

В работе G. Rasmussen и сотр. 
(2005) оценивался уровень обезбо-
ливания у 228 больных, перенес-
ших эндопротезирование колен-
ного или тазобедренного сустава, 
на фоне применения в течение 7 
дней после операции эторикоксиба 
120  мг (1 раз в сутки), напроксена 
(1100 мг/сут.) и плацебо. Эторикок-
сиб показал превосходный резуль-
тат: число больных, у которых че-
рез 8 ч. боль была полностью купи-
рована, оказалось в 2 раза больше, 
чем в группе плацебо. О хорошем 
или превосходном ответе на аналь-
гетическую терапию сообщили 
53%, 60%, и 26% больных соответ-
ственно. При этом у пациентов, по-
лучавших эторикоксиб, отмечалось 
достоверное (на 35%) снижение по-
требности в наркотических обезбо-
ливающих препаратах (32).

Эффективность эторикоксиба по-
казана и при полостных операциях. 
В плацебо-контролируемом иссле-
довании A. Puura и сотр. изучалось 
действие эторикоксиба 120 мг и 
эторикоксиба 120 мг + парацета-
мол 1 г у 75 пациентов, перенесших 
лапароскопическую холецистэкто-
мию. Препараты и плацебо исполь-

зовались в режиме предопераци-
онной анальгезии (принимались 
за 1,5 ч. до операции). Согласно по-
лученным данным, использование 
обоих режимов активной терапии 
позволило достоверно снизить по-
требность в наркотических аналь-
гетиках (33). Эторикоксиб с успехом 
использовался также для обезбо-
ливания при гинекологических 
операциях и манипуляциях, после 
хирургических вмешательств на 
щитовидной железе и в урологии 
(34-38). 

Эторикоксиб весьма эффективен 
при острых травмах. A. Siddiqui и 
сотр. (2008) изучали действие это-
рикоксиба 120 мг (в сравнении с 
плацебо) у 200 пациентов, перенес-
ших острые травмы и нуждающих-
ся в оперативном вмешательстве. 
Использование НПВП позволило 
существенно уменьшить потреб-
ность в опиоидных анальгетиках: 
средняя суточная доза морфина 
у больных, получивших эторикок-
сиб, составила 35,1 + 7 мг, а среди 
получавших плацебо – 44,2 + 8,2 мг 
(p < 0,001). Соответственно, в пер-
вой группе отмечалось достоверно 
меньше опиоид-ассоциированных 
побочных эффектов (39).

Ярким подтверждением высокого 
анальгетического потенциала это-
рикоксиба стала работа K.  Malm-
strom и сотр., в ходе которой 
определялась эффективность этого 
препарата у лиц с острой болью 
после удаления 2 или более зубов. 
Исследуемую группу составил 201 
больной, получивший непосред-
ственно после стоматологического 
вмешательства эторикоксиб 120 мг, 
напроксен 550 мг, а также комбини-
рованный препарат, содержащий 
60 мг кодеина и 600 мг парацета-
мола, или плацебо. Во всех группах, 
получавших активную терапию, 
уменьшение боли было отмечено 
уже через 30 минут после приема 
лекарств. Однако спустя 8 ч. от-
сутствие боли после приема это-
рикоксиба и напроксена было от-
мечено у 20,9% и 21,3% пациентов, 
в то время как при использовании 
комбинации кодеина и парацета-
мола  – у 11,5% (p < 0,001), а среди 
получивших плацебо – лишь у 5,4% 
(p < 0,001) (40). 
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D. Chang и сотр. провели близкое 
по дизайну исследование, в ходе 
которого эторикоксиб 120 мг назна-
чался 100 больным после удаления 
3 моляра. Контроль при этом, по-
мимо плацебо (25 больных), соста-
вили 100 пациентов, получавших 
опиоидный препарат оксикодон 
10  мг в комбинации с парацетамо-
лом 650 мг. Результаты оказались 
аналогичны данным, полученным 
K. Malmstrom: эторикоксиб досто-
верно превосходил опиоидный 
препарат как по выраженности, так 
и по длительности анальгетическо-
го эффекта (41). 

Недавно были опубликованы ре-
зультаты мета-анализа 5 хорошо 
организованных РКИ, в которых 
оценивалось обезболивающее дей-
ствие, которое достигается после 
однократного приема эторикок-
сиба 120 мг при острой послеопе-
рационной боли. Суммарно в эти 
исследования было вовлечено 880 
больных, получавших активную те-
рапию, и 655 больных на плацебо. 
Анальгетический потенциал это-
рикоксиба не вызывал сомнений: 
уменьшение боли не менее чем 
на 50% было отмечено в среднем 
у 64% участников исследования, 
в то время как среди получавших 
плацебо – лишь у 10% (p < 0,001). 
Среди больных, получавших это-
рикоксиб в течение первых суток 
наблюдения, достоверно меньшее 
число потребовало повторного 
обезболивания или назначения до-
полнительных анальгетиков (42). 

В терапевтической практике глав-
ной проверкой эффективности 
эторикоксиба стало его примене-
ние при остром подагрическом 
артрите. Ведь микрокристалличе-
ский синовит при подагре, возни-
кающий вследствие моноцитарно-
макрофагальной реакции и со-
провождающийся массивным 
выбросом провоспалительных 
медиаторов и протеолитических 
ферментов, проявляется наиболее 
яркой картиной локального воспа-
ления среди всех неинфекционных 
заболеваний. 

Для купирования острого пода-
грического артрита используются 
НПВП с наиболее выраженным про-
тивовоспалительным эффектом. 

Здесь в течение долгого времени 
золотым стандартом считался ин-
дометацин (1). Поэтому в исследо-
вании H. Schumacher и сотр. именно 
индометацин был выбран в качестве 
препарата контроля для оценки 
терапевтического потенциала это-
рикоксиба. В ходе этой работы 150 
больных с острым подагрическим 
артритом получали эторикоксиб 
120 мг/сутки однократно или Ин-
дометацин по 50 мг 3 раза в сутки. 
Выраженность боли определялась 
в баллах от 0 до 4, причем исходно 
ее уровень составил в исследуемых 
группах соответственно в среднем 
2,88 и 2,99. На 3 день терапии было 
достигнуто существенное улучше-
ние: уменьшение боли на 1,66 и 
1,76 балла соответственно. Суммар-
но эффективность эторикоксиба и 
Индометацина не различалась: к 
8-му дню наблюдения артрит был 
купирован у 89% и 90% больных. 
Однако если на фоне приема этори-
коксиба серьезных осложнений не 
возникло, то у 3 больных в группе 
индометацина отмечалось появле-
ние опасной патологии ЖКТ (язвы, 
кровотечение) (43). 

Убедительно доказана эффектив-
ность эторикоксиба при использо-
вании его в качестве симптомати-
ческого обезболивающего средства 
при ревматических заболеваниях. 
При таких распространенных нозо-
логических формах, как ревматоид-
ный артрит (РА) и остеоартроз (ОА), 
эторикоксиб демонстрировал вы-
сокий терапевтический потенциал, 
обеспечивая стойкое уменьшение 
боли, воспалительной активности 
и улучшая общее самочувствие 
больных. Суммарно его лечебное 
действие при этой  патологии не 
уступает или несколько превыша-
ет лечебное действие других НПВП 
(44, 45).

По мнению ряда экспертов, од-
ним из объективных показателей 
эффективности того или иного 
препарата, который позволяет сум-
мировать результаты различных 
исследований, является частота 
эпизодов прерывания лечения из-
за отсутствия улучшения. Оценке 
этого параметра для эторикоксиба 
посвящена работа R. Moore и сотр. 
(2008), представляющая собой мета-

анализ РКИ, в которых этот препа-
рат использовался для лечения ОА 
и РА. Оказалось, что среди пациен-
тов с ОА, получавших эторикоксиб 
в дозе 30 и 60 мг, число отмен из-за 
ее неэффективности к 12-й неделе 
наблюдения составило 8% и 6%. 
Для плацебо этот показатель соста-
вил 19%, при использовании ибу-
профена – 13%, напроксена – 4%, 
целекоксиба 200 или 400  мг  – 8%. 
При РА был получен аналогичный 
результат у больных, получавших 
эторикоксиб в дозе 90 мг/сутки, 
к 12-й неделе лечение оказалось 
неэффективным у 18%, а среди по-
лучавших 120 мг – у 6% (плацебо – 
30%, напроксен – 15%) (46). Таким 
образом, действие эторикоксиба 
при ОА и РА как минимум в 2 раза 
превышает эффект плацебо и не 
уступает (или превосходит) дей-
ствию других НПВП. 

НПВП играют важнейшую роль 
в лечении пациентов с анкилози-
рующим спондилоартритом (АС), 
особенно центральной формы это-
го тяжелого заболевания. До на-
стоящего времени эти препараты 
остаются незаменимым средством 
борьбы с тяжелыми болями в по-
звоночнике, столь свойственными 
этому заболеванию (8). Для оценки 
эффективности эторикоксиба при 
болезни Бехтерева van der Heijde и 
сотр. провели исследование, в ходе 
которого 387 пациентов с АС в тече-
ние 12 мес. принимали эторикоксиб 
90 и 120 мг, напроксен – 1000 мг/
сутки или плацебо. Согласно полу-
ченным результатам, эторикоксиб 
по всем параметрам оценки (выра-
женность боли в спине, активность 
заболевания и динамика функции 
позвоночника) превосходил пла-
цебо, а также в обеих дозировках 
оказывал более значимое клини-
ческое действие, чем контрольный 
препарат (47). 

Вероятно, для неврологов наи-
большую ценность имеет инфор-
мация об успешном применении 
эторикоксиба для лечения БНЧС. 
Лечебное действие эторикоксиба 
при этой патологии изучалось как 
минимум в трех хорошо организо-
ванных РКИ. 

Работа C. Birbara и сотр. включала 
319 больных с БНЧС, которые полу-
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чали эторикоксиб в дозе 60 и 90 мг, 
или плацебо. Исследуемый препа-
рат показал достоверное преиму-
щество: к 4-й неделе различие от 
эффекта плацебо в снижении боли 
составило для различных дозиро-
вок эторикоксиба 12,9 и 10,3 мм 
по ВАШ (р < 0,001), а к 12-й неде-
ле – 10,5 и 7,5 мм по ВАШ (Р = 0,001). 
При этом также отмечалось досто-
верное улучшение функции позво-
ночника и снижение потребности 
в дополнительном анальгетике, в 
роле которого выступал парацета-
мол (48). 

Сходный план исследования, число 
пациентов (n = 325) и длительность 
наблюдения имела работа, выпол-
ненная R. Pallay и сотр. В этом РКИ 
эффективность эторикоксиба также 

не вызывала сомнения: отличие в 
анальгетическом эффекте от пла-
цебо оказалось наибольшим на 4-й 
неделе наблюдения, составив 15 мм 
для 60 мг/сут. и 13 мм для 90 мг/сут. 
(p = 0,001) (49) (рисунок 1).

C. Zerbini и сотр. провели сравне-
ние эффективности эторикоксиба 
60 мг и Диклофенака 150 мг/сутки. 
В исследование были включены 
446 больных с хронической БНЧС. 
Через 4 недели снижение выражен-
ности боли на фоне приема этори-
коксиба было весьма значитель-
ным и в среднем составило 32,9 мм 
(по ВАШ). Этот результат практиче-
ски не отличался от эффекта дикло-
фенака (различие на 2,5 мм ВАШ). 
Оба препарата, помимо анальге-
тического действия, обеспечили 

одинаковое и значимое улучшение 
функции позвоночника и общего 
самочувствия пациентов (50) (рису-
нок 2). 

Как было отмечено выше, успешное 
использование НПВП может быть 
в значительной степени ограниче-
но риском класс-специфических 
побочных эффектов. Поэтому для 
любого нового НПВП, появляюще-
гося на фармакологическом рынке, 
принципиальное значение имеет 
сравнительная оценка безопасно-
сти и переносимости. 

Существует несколько основных 
параметров оценки безопасности 
НПВП в отношении ЖКТ. Наиболее 
важным из них является опреде-
ление риска угрожающих жизни 
осложнений: кровотечения, пер-
форации, клинически выраженные 
язвы. Для оценки этого параметра 
необходимы масштабные клиниче-
ские исследования, включающие 
тысячи пациентов и сроком на-
блюдения не менее 3 месяцев, или 
эпидемиологические работы, осно-
ванные на ретроспективном анали-
зе многолетней частоты развития 
подобных осложнений в реальной 
клинической практике (случай-
контроль). 

Большое значение придается 
оценке частоты развития язв желуд-
ка и/или двенадцатиперстной киш-
ки (ДПК). Поскольку большинство 
НПВП-индуцированных язв проте-
кают бессимптомно, эта патология 
не имеет столь существенного кли-
нического значения, как кровоте-
чения и перфорации. Тем не менее  
эндоскопические язвы считаются 
главным «суррогатным маркером» 
более опасной патологии, а также 
точным и специфичным показате-
лем негативного воздействия НПВП 
на ЖКТ. Для выявления эндоскопи-
ческих язв проводятся специаль-
ные клинические исследования, в 
ходе которых все пациенты до и по-
сле курса НПВП проходят эндоско-
пическое исследование верхних 
отделов ЖКТ. 

Необходимым параметром оцен-
ки гастроинтестинальной пере-
носимости НПВП является так на-
зываемая НПВП-ассоциированная 
диспепсия – различные неприят-
ные ощущения со стороны верхних 
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Рисунок. 1. Динамика хронической боли в нижней части спины через 4 
недели	терапии	(мм,	ВАШ):	эторикоксиб	60	мг	и	90	мг	vs	плацебо	(n	=325)

Рисунок	2.	Динамика	хронической	БНЧС	(мм,	ВАШ)	к	4-й	неделе	от	начала	
лечения:	прием	эторикоксиба	60	мг	и	диклофенака	150	мг	(n	=	461)	(33)
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отделов ЖКТ, не связанные с по-
вреждениями слизистой. Хотя дис-
пепсия не угрожает жизни больных 
непосредственно, это самое частое 
осложнение (возникает у 20-30% 
больных) и наиболее частая причи-
на прерывания терапии. Как пока-
зывают результаты большого числа 
РКИ, в которых изучалась безопас-
ность НПВП, из-за появления не-
приятных ощущений со стороны 
ЖКТ выбывают из исследования 
10-15% пациентов (1).

Эторикоксиб прошел провер-
ку по всем параметрам ЖКТ-
безопасности. Риск опасных ослож-
нений был оценен путем мета-
анализа данных серии длительных 
РКИ, законченных к 2003 г. (всего 
5441 больной) и посвященных 
изучению сравнительной безопас-
ности эторикоксиба. Общая частота 
эпизодов кровотечений, перфора-
ций и клинически выраженных язв 
на фоне приема эторикоксиба 60-
120 мг составила 1,24%. Это было 
в 2 раза меньше, чем у больных, 
получавших диклофенак, напрок-
сен, ибупрофен (препараты срав-
нения), для которых частота опас-
ных осложнений составила 2,48% 
(р < 0,001) (51).

В двух масштабных 12-недельных 
РКИ (n = 742 и n = 680) оценивалась 
частота развития эндоскопических 
язв у пациентов РА и ОА, принимав-
ших эторикоксиб 120 мг, ибупрофен 
2400 мг, напроксен 1000 мг или пла-
цебо. Суммарная частота язв же-
лудка и ДПК на фоне приема этори-
коксиба составила 8,1% и 7,4%, что 
оказалось более чем в 2 раза мень-
ше по сравнению с контрольными 
НПВП – 17% и 25,3% (р < 0,001), 
хотя и выше в сравнении с плаце-
бо (1,9% и 1,4%). Дополнительно 
оценили такой важный показатель 
негативного влияния НПВП, как по-
теря крови с калом. Эторикоксиб не 
отличался по этому параметру от 
плацебо. В то же время при исполь-
зовании ибупрофена кишечная 
кровопотеря увеличивалась более 
чем в 3 раза (р < 0,001) (52). 

Подтверждением относительно 
низкой частоты развития диспеп-
сии на фоне приема эторикоксиба 
являются результаты мета-анализа 
9 РКИ, в которых изучалась эффек-

тивность и безопасность эторикок-
сиба у больных РА, ОА и БНЧС. Чис-
ло эпизодов прерывания лечения 
из-за диспепсии для эторикоксиба 
составило 1,5 на 100 пациентов/лет. 
Разница в сравнении с н-НПВП была 
существенной, ведь для них этот 
показатель составил 2,7 на 100  па-
циентов/лет (p = 0,007). При этом 
потребность в гастропротективных 
средствах, которые применяются 
для купирования диспепсии, при 
использовании эторикоксиба ока-
залась меньше почти на 30% (53). 

Как было отмечено выше, при ис-
пользовании НПВП не меньшую 
проблему, чем НПВП-гастропатия, 
имеет опасность кардиоваскуляр-
ных осложнений. Поэтому этори-
коксиб, как наиболее селективный 
ЦОГ-2 ингибитор, активно изучался 
для определения риска развития 
патологии со стороны сердечно-
сосудистой системы. С этой целью 
был проведен мета-анализ пред-
регистрационных исследова-
ний (фаза IIb/III), в которых 
эффективность и безопас-
ность этого препарата 
сравнивались с плацебо 
и н-НПВП у пациентов, 
страдающих ОА, РА, АС 
и БНЧС (n = 6500). Среди 
пациентов, принимав-
ших участие в исследо-
ваниях, было отмечено 
64 эпизода кардиоваску-
лярных катастроф. Соглас-
но проведенным расчетам, 
достоверного отличия в от-
ношении риска развития этой 
патологии между эторикоксибом и 
плацебо не было (ОР 1,11, 0,32-3,81). 
Он вызывал кардиоваскулярные 
осложнения несколько чаще, чем 
напроксен (ОР 1,70; 0,91-3,18), но 
реже, чем ибупрофен и диклофенак 
(ОР 0,83; 0,26-2,64) (37). 

С целью получения наиболее 
полных данных о сравнительной 
безопасности эторикоксиба – как 
в отношении ЖКТ, так и сердечно-
сосудистых осложнений, была 
проведена исследовательская 
программа MEDAL (Multinational 
Etoricoxib and Diclofenac Arthritis 
Long-term). В настоящее время это 
наиболее крупное и продолжитель-
ное исследование НПВП в мировой 

практике. Суммарно в программу 
MEDAL были включены 34701 па-
циент ОА и РА, которые в течение 
1,5 лет непрерывно принимали это-
рикоксиб 60 или 90 мг или дикло-
фенак 150 мг/сут. 

План этого исследования ото-
бражал реальную клиническую 
практику. Поэтому у больных с се-
рьезными факторами риска НПВП-
гастропатии допускалось назначе-
ние ингибиторов протонной помпы, 
а при наличии кардиоваскулярного 
риска – низких доз аспирина. 

Полученные результаты вновь 
подтвердили хороший терапевти-
ческий потенциал эторикоксиба. По 
своей эффективности он не уступал 
препарату сравнения – прерывание 
терапии из-за отсутствия положи-
тельной динамики было отмечено у 
9,0% и 9,8% соответственно. 

Суммарная частота осложнений 
со стороны ЖКТ при использова-
нии эторикоксиба была существен-
но меньше в сравнении с диклофе-
наком – 1,0% и 1,4% соответственно 
(р  < 0,001). Число отмен терапии 
из-за ЖКТ осложнений также было 
значительно ниже при использо-
вании эторикоксиба и достигало 
(в зависимости от дозы и диагноза) 
8,6%, в то время как в контрольной 
группе составило до 11,2% (р  < 
0,001). В то же время частота ЖКТ 
кровотечений и перфорации ока-
залась очень близкой – 0,3 и 0,32 на 
100 пациентов/лет.  По всей види-
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был проведен мета-анализ пред-
регистрационных исследова-
ний (фаза IIb/III), в которых 
эффективность и безопас-

лярных катастроф. Соглас-
но проведенным расчетам, 
достоверного отличия в от-
ношении риска развития этой 
патологии между эторикоксибом и 

Эффективность эторикоксиба пока-
зана и при полостных операциях. В плацебо-

контролируемом исследовании A. Puura и сотр. из-
учалось действие эторикоксиба 120 мг и эторикоксиба 

120  мг + парацетамол 1 г у 75 пациентов, перенесших ла-
пароскопическую холецистэктомию. Препараты и плацебо 
использовались в режиме предоперационной анальгезии 
(принимались за 1,5 ч . до операции). Согласно получен-

ным данным, использование обоих режимов активной 
терапии позволило достоверно снизить потребность в 

наркотических анальгетиках.



Таблица 2. Клинические достоинства эторикоксиба
Эффективность Безопасность

Эффективен в качестве анальгетика после хирургических операций и острых 
травм (А), обладает опиоид-сберегающим действием (А), не уступает н-НПВП (А), 
превосходит «мягкие» опиоидные препараты и парацетамол (А)

Достоверно реже вызывает ЖКТ кровотечения, перфорации язв 
и клинически выраженные язвы, в сравнении с н-НПВП (А)

Эффективен при остром подагрическом артрите (А), не уступает максимальной 
дозе индометацина (А)

Достоверно реже (более чем в 2 раза), в сравнении с н-НПВП, 
вызывает развитие эндоскопических язв желудка и/или 
двенадцатиперстной кишки (А)

Эффективен для длительной терапии хронической боли при остеоартрозе (А), 
ревматоидном артрите (А) и анкилозирующем спондилоартрите (А); не уступает 
н-НПВП, таким как ибупрофен, диклофенак и напроксен в максимальных дозах (А)

Достоверно реже, в сравнении с н-НПВП, вызывает диспепсию 
(А)

Эффективен для лечения хронической БНЧС (А), не уступает н-НПВП (диклофенак) Кардиоваскулярные катастрофы (инфаркт миокарда) возникают 
не чаще, чем при использовании диклофенака (А)
Достоверно реже, в сравнении с диклофенаком, вызывает 
гепатотоксические осложнения (А) и реже, в сравнении с 
н-НПВП, развитие реакций гиперчувствительности (В)

Степень доказательности А – подтверждено в ходе одного или нескольких хорошо организованных двойных слепых контролируемых исследований и соответствующего мета-анализа.

мости, это было связано с примене-
нием гастропротектора (55). 

Важной особенностью програм-
мы MEDAL явилось то, что суще-
ственная часть включенных в нее 
больных имела кардиоваскуляр-
ные факторы риска. При среднем 
возрасте 63,2 года около 41% в 
каждой группе составляли лица 
старше 65 лет, по 38% имели 2 и 
более стандартных фактора риска 
сердечно-сосудистых осложнений. 
В 2 группах примерно у 47% боль-
ных исходно была диагностирова-
на артериальная гипертензия.

Развитие или дестабилизация 
артериальной гипертензии чаще 
отмечалась у пациентов, получав-
ших эторикоксиб: отмены терапии, 
связанные с этой патологией, со-
ставили 2,2-2,5 и 0,7-1,6 эпизодов 
на 100 пациентов/лет. Тем не менее, 
частота кардиоваскулярных ослож-
нений на фоне приема эторикокси-
ба и диклофенака оказалась фак-
тически одинаковой – 1,24 и 1,3 на 
100 пациентов/лет (суммарно 320 и 
323 эпизода). Не различалось и чис-
ло летальных исходов, связанных с 
кардиоваскулярными осложнения-
ми – по 43 (0,26%) в каждой группе 
(56). 

На основании результатов про-
граммы MEDAL можно сделать за-
ключение, что эторикоксиб вновь 
доказал свою эффективность и 
хорошую гастроинтестинальную 
переносимость. При этом длитель-
ный непрерывный прием этого 
препарата не сопровождался зна-
чимым повышением частоты кар-
диоваскулярных катастроф, в срав-
нении с традиционным НПВП. Этот 

результат представляется особен-
но ценным с учетом того, что около 
половины больных имели факто-
ры риска осложнений со стороны 
сердечно-сосудистой системы. 

Интересно отметить, что в ходе 
программы MEDAL была отмечена 
низкая частота осложнений со сто-
роны печени при использовании 
эторикоксиба. Число гепатотокси-
ческих реакций на фоне приема 
этого препарата оказалось при-
мерно в 10 раз меньше, чем при ис-
пользовании диклофенака. 

Еще одним достоинством этори-
коксиба является достаточно низ-
кая частота реакций гиперчувстви-
тельности. В ряде исследований 
была показана хорошая переноси-
мость этого препарата у больных, 
у которых ранее на фоне приема 
неселективных НПВП возникали 
кожные аллергические реакции, а 
также у лиц, страдающих аспирин-
индуцированным респираторным 
заболеванием (57-59).

Таким образом, эторикоксиб яв-
ляется мощным и универсальным 
анальгетиком, который может при-
меняться как для купирования 
острой боли, так и для длительной 
симптоматической терапии у паци-
ентов с хронической патологией 
суставов и позвоночника (табли-
ца  2). Эторикоксиб весьма удобен 
в использовании – его принимают 
1 раз в день. Кроме того, широкий 
диапазон терапевтических дози-
ровок – от 30 до 120 мг/сут., позво-
ляет подобрать индивидуальную 
дозу препарата для конкретной 
клинической ситуации. В нашей 
стране эторикоксиб доступен под 

торговым названием Аркоксия (в 
дозировке 60, 90 и 120 мг), при этом 
официально зарегистрированными 
показаниями для его назначения 
являются ревматоидный артрит, 
остеоартроз, болезнь Бехтерева и  
острый подагрический артрит.

Следует помнить, что длитель-
ное использование высоких доз 
эторикоксиба (как и других НПВП) 
ассоциируется с определенным по-
вышением риска развития кардио-
васкулярных осложнений. Поэтому 
требуется особое внимание при 
назначении этого препарата боль-
ным с клинически выраженной ко-
морбидной патологией сердечно-
сосудистой системы, прежде всего 
лицам с ишемической болезнью 
сердца и некомпенсированной 
адекватной терапией артериаль-
ной гипертензией. При этом необ-
ходимо четко указать на тот факт, 
что риск кардиоваскулярных ката-
строф при длительном примене-
нии эторикоксиба не превышает 
аналогичный риск, связанный с ис-
пользованием других НПВП (в част-
ности, диклофенака). 

Четко доказано, что эторикоксиб 
существенно безопаснее традици-
онных НПВП в отношении развития 
опасных осложнений со стороны 
ЖКТ, что делает возможным его 
использование у пациентов, имею-
щих соответствующие факторы 
риска. Используя эторикоксиб, в 
значительно меньшей степени, чем 
при назначении иных НПВП, прихо-
дится опасаться развития реакций 
гиперчувствительности (как кож-
ных, так и бронхолегочных), а также 
гепатотоксических осложнений.
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Одним из наиболее часто назначаемых препаратов вальпрое-
вой кислоты в нашей стране является Энкорат Хроно. Препарат 
известен с начала 90-х гг. ХХ в. по работам академика л.О.  Ба-
даляна, в которых была показана высокая эффективность и 
хорошая переносимость Энкорат Хроно у детей с эпилепсией. 
Механизм действия Энкорат Хроно связан с ГАМК-ергическим 
ингибированием и усилением постсинаптического торможения, 
а также блокадой  Na- и Ca-каналов т-типа.

48

Энкорат Хроно в лечении эпилепсии: 
накопленный клинический опыт 
и перспективы применения

звестно, что в режиме 
монотерапии вальпроа-
ты эффективны в 75-85% 

случаев. Производные вальпрое-
вой кислоты являются препарата-
ми первой линии как при генера-
лизованных, так и при фокальных 
приступах, однако максимальный 
эффект достигается при генера-
лизованных тонико-клонических 
припадках и абсансах. Могут быть 
назначены при неуточненной 
эпилепсии, так как обладают ми-
нимальным риском аггравации 
приступов.

Зарегистрированными и наи-
более часто используемыми при 
лечении эпилепсии производны-
ми вальпроевой кислоты являют-
ся препараты вальпроата натрия 

(Эпилим, Депакин Хроно, Энкорат 
Хроно, Вальпарин ХР). 

Одним из наиболее часто назна-
чаемых препаратов вальпроевой 
кислоты в нашей стране является 
Энкорат Хроно. Препарат изве-
стен с начала 90-х годов ХХ века 
по работам академика Л.О. Бада-
ляна, в которых была показана 
высокая эффективность и хоро-
шая переносимость Энкорат Хро-
но у детей с эпилепсией.

Механизм действия Энкорат 
Хроно связан с ГАМК-ергическим 
ингибированием и усилением 
постсинаптического торможе-
ния, а также блокадой  Na- и Ca-
каналов Т-типа.

Препарат хорошо всасывается. 
Его биодоступность превышает 
90%. Преимуществом Энкорат 
Хроно является его незначитель-
ное воздействие на когнитивные 
функции. Во время лечения паци-
енты сохраняют ясный ум, высо-
кую работоспособность, профес-
сиональные навыки, а у детей и 
подростков сохраняются показа-
тели успеваемости в учебных за-
ведениях.

К возможным дозозависимым 

побочным эффектам относят сон-
ливость, атаксию, тремор, голов-
ную боль, увеличение массы тела, 
выпадение волос. Также препарат 
может угнетать кроветворение, 
вызывая тромбоцитопению, лей-
копению, подавлять агрегацию 
тромбоцитов.

Недозозависимые побочные эф-
фекты развиваются крайне редко. 
Гепатопатия развивается через 
несколько недель или месяцев 
от начала лечения и обусловле-
на, по всей видимости, наруше-
нием метаболизма вальпроатов 
с образованием токсических ве-
ществ. Клинически гепатопатия 
проявляется тошнотой, рвотой, 
отеками, летаргией и учащением 
приступов.

Для своевременного выявле-
ния и предупреждения гепатопа-
тии рекомендуется регулярный 
контроль биохимических пока-
зателей крови – билирубина, пе-
ченочных ферментов, белковых 
фракций и т.д.

Противопоказаниями для назна-
чения вальпроатов являются на-
рушения функции печени и под-
желудочной железы, патология 
свертываемости крови.

При назначении Энкорат Хроно 
в режиме политерапии, необхо-
димо помнить о том, что препарат 
является ингибитором микросо-
мальных ферментов печени.

С осторожностью следует при-
менять препарат во время бере-
менности. Доказано, что вальпро-
евая кислота в дозе до 1000 мг/
сутки в семьях с неотягощенной  
наследственностью не обладает 
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За последние десять лет на 
фармацевтический рынок поступило 

большое число новых противоэпилептических 
препаратов, которые обладают различными 

качествами, эффектами и т.д., однако 
вальпроаты по-прежнему являются 

наиболее используемым и эффективным 
противоэпилептическим средством.
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Таблица	1.	Уровень	ремиссии,	достигнутый	у	пациентов	с	
генерализованными тонико-коническими припадками при лечении 

препаратами вальпроевой кислоты, с контролируемым всасыванием

Препарат Все
Число пациентов, находящихся в ремиссии через:

3 месяца 6 месяцев

Энкорат Хроно 15 больных 10 (66,6%) 10 (66,6%)

Депакин Хроно 15 больных 10 (66,6%) 11 (70,3%)
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тератогенным эффектом.
Появление новых форм валь-

проата с применением широко 
признанной в мире технологии 
гидрогельного матрикса для кон-
тролируемого высвобождения 
препарата требует проведение  
экспериментальных и плацебо-
контролируемых клинических 
исследований. Эти исследования 
с позиции доказательной меди-
цины свидетельствуют о хорошей 
переносимости и эффективности 
препаратов вальпроевой кисло-
ты (8, 9). 

Нами была проведена сравни-
тельная клинико-нейрофизиоло-
гическая оценка эффективности 
Энкорат Хроно и оригинального 
препарата у взрослых больных 
с первично и вторично генера-
лизованными формами эпилеп-
сии.

Известна высокая эффектив-
ность вальпроатов как противо-
эпилептических препаратов к 
этой  патологии (1-4), при этом как 
у взрослых, так и у детей (5, 6). 

Так, установлено, что Энкорат 
Хроно эффективен в лечении 
абсансов, уменьшает продолжи-
тельность и частоту трехсекунд-
ных всплесков, генерализован-
ных комплексов пик-волна на 
энцефалограмме. (7).

У большинства пациентов при-
ступы эпилепсии отсутствовали 
при переходе на Хроно-форму 
вальпроатов и отмене других 
препаратов. Они хорошо перено-
сились. Вследствие чего большин-
ство ученых считают, что пациен-
ты могут быть немедленно пере-
ведены на ту же дозу вальпроата, 
который сохраняет контроль над 
приступами (10-12). При этом воз-
никла правомерная задача срав-
нительной оценки представите-
лей этой группы (original, generic).

Исходя из вышеизложенного, 
целью настоящей работы являет-
ся анализ эффективности Энкорат 
Хроно по сравнению с оригиналь-
ным препаратом Депакин Хроно 
у больных с генерализованными 
тонико-клоническими припад-
ками, ранее получавших другие 
антиконвульсанты.

Для достижения этой цели были 
поставлены следующие задачи:

1) проведение сравнитель-
ной оценки уровней ремиссии 
больных с генерализованными 
тонико-клоническими припадка-
ми, получавших препараты Энко-
рат Хроно и Депакин Хроно;

2) дифференцированный ана-
лиз частоты приступов у больных, 
получавших различные Хроно-
формы;

3) изучение риска рецидивов в  
каждой группе (основной и срав-
нения);

4) проведение сравнительного 
анализа показателей компьютер-
ного ЭЭГ исследования на фоне 
и после курса лечения обеими 
Хроно-формами вальпроатов;

5) проведение фармако-ЭЭГ ис-
следования при применении пре-
паратов вальпроевой кислоты с 
контролируемым высвобождени-
ем.

МАтЕРиАл 
и МЕтОДы

Пациенты с генерализованными 
тонико-клоническими эпилепти-
ческими припадками отбирались 
по компьютерным базам данных 
и данным электроэнцефалогра-
фических исследований. Ретро-
спективно уточнялись демогра-
фические и клинические сведе-
ния, данные по типам приступов, 
синдромологическому диагнозу, 
особенностям противосудорож-
ной предварительной терапии.

В исследование были включены 
30 больных с генерализованными 
тонико-клоническими приступа-
ми, получавшими до этого анти-
конвульсантную терапию раз-
личными ПЭП, в том числе и пре-

параты вальпроевой кислоты. Это 
были больные с идиопатической 
и симптоматической  эпилепсией: 
16 женщин и 14 мужчин в возрас-
те от 18 до 40 лет. Средний воз-
раст составил 32,5 ± 7 лет.

Критерии включения:
•	 генерализованные тонико-

клонические судороги;
•	 предварительная терапия 

ПЭП;
•	 возраст от 18 до 40.
Критерии исключения:
•	 детский и пожилой возраст;
•	 беременность, лактация;
•	 нарушения функции печени и 

поджелудочной железы;
•	 почечные заболевания с хро-

нической почечной недостаточ-
ностью;
•	 некомпенсированная сердеч-

но-сосудистая патология;
•	 тромбоцитопения;
•	 прием антикоагулянтов;
•	 прием антидепрессантов;
•	 прием психотропных препа-

ратов;
•	 работа на транспорте, на вы-

соте;
•	 резистентность к ПЭП, в том 

числе к вальпроатам.
Все больные дали письменное 

согласие на обследование, лече-
ние и соблюдение всех рекомен-
даций. Анкетирование выявило 
100%-ную приверженность лече-
нию.

Больные были разделены на 2 
сопоставимые по возрасту и полу 
группы по 15 человек. Исследо-
вание продолжалось 6 месяцев. 
В начале исследования и каждые 
3 месяца проводился биохимиче-
ский контроль крови с определе-
нием билирубина, трансаминаз, 
амилазы, протромбина, а также 

www.webmed.ru в неврологии и психиатрии



Препарат хорошо всасывается. Его биодоступность превышает 
90%. Преимуществом Энкорат Хроно является его незначитель-
ное воздействие на когнитивные функции. во время лечения 
пациенты сохраняют ясный ум, высокую работоспособность, 
профессиональные навыки, а у детей и подростков сохраняют-
ся показатели успеваемости в учебных заведениях.

оценивалась клиническая карти-
на крови (общий анализ – гемо-
глобин, эритроциты, лейкоциты, 
тромбоциты).

МЕтОДы 
исслЕДОвАНия

Проводилась клиническая оцен-
ка рецидивов, продолжительно-
сти ремиссии, характера, частоты 
возникновения приступов, дости-
жения полного контроля над при-
ступами. Также оценивались дли-
тельность и частота трехсекунд-
ных всплесков генерализованных 
комплексов пик-волна на ЭЭГ.

Результаты исследования обра-
батывались статистически с опре-
делением относительных вели-
чин и частотного распределения 
средних величин; достоверность 
оценивалась на основании кри-
териев t Стьюдента и χ2 (по четы-
рехпольной таблице).

Режим дозирования. Энкорат 
Хроно (основная группа), так 
же как и Депакин Хроно (группа 
сравнения), назначался в началь-
ной дозе 600 мг/сут. Постепен-
но увеличивалась дозировка на 
200  мг каждые 3 дня до достиже-
ния оптимального эффекта. Мак-
симальную дозу 1-2 г больные 
принимали в 2 приема.

В случае выявления побочных 
эффектов проводилось их купи-
рование. А при невозможности  – 
полная постепенная отмена пре-
парата.

РЕЗУльтАты исслЕДОвАНия 
и иХ ОБсУЖДЕНиЕ

Сравнительный анализ эффек-
тивности противоэпилептиче-
ской терапии показал, что уро-
вень ремиссии в группе больных 
с Энкорат Хроно составил через 
6 месяцев 66,6% (10 из 15 боль-
ных), в то время как при назначе-
нии Депакин Хроно он составил 
73,3% (11 из15 больных). Разли-
чия оказались статистически не-
существенными (χ 2 = 15,1; р > 
0,005). Тем более что в 3 месяца 
результат был одинаков – при-
ступы были купированы у 10 из 15 
человек как в основной группе, 
так и в группе сравнения (таблица 
1, рисунки 1, 2).

Уровень ремиссии зарегистри-
рованных в данном исследовании 
оказался таким же, как и в других 
исследованиях (3-4). Это связано 
с тем, что, несмотря на то, что мы 

отбирали больных, находящихся 
в специализированных центрах, 
где результаты всегда получались 
ниже, а прогноз менее благопри-
ятным (5), мы исключали лиц, ре-
зистентных к лечению вальпроа-
тами.

В нашем исследовании у 15 боль-
ных на Энкорате Хроно выявлено 
снижение частоты возникновения 
приступов с 5,7 ± 0,5 до 0,6 ± 0,05 
(р < 0,001) за 6 месяцев. В группе 
сравнения получены сходные ре-
зультаты: с 6,05 ± 0,5 до 0,7 ± 0,06 
(рисунок 3). 

Таким образом, Энкорат Хроно 
и Депакин Хроно демонстриру-
ют сходную эффективность в от-
ношении купирования генера-
лизованных тонико-клонических 
судорог уже в течение первых 6 
месяцев лечения.

Компьютерное 
электроэнцефалографичекое 

обследование
Наиболее информативные пока-

затели ЭЭГ выявили тождествен-
ность динамических изменений 
до и после лечения в обеих груп-
пах.

Фармако-ЭЭГ
В исследовании зафиксирован 

высокий риск рецидивов после 
отмены препаратов. Он был от-
менен в 2 случаях в основной  
группе и в одном случае в группе 
сравнения вследствие появления 
некупируемых побочных эффек-
тов (таблица 2). 

Как мы видим, не было ни одно-
го случая серьезного побочного 
эффекта, а также отрицательного 
действия на артериальное давле-
ние, частоту сердечных сокраще-
ний, функцию почек и температу-
ру тела. 

В обеих группах в 1 случае у 
больных наметилась тромбоци-
топения, и у одного больного на 
Энкорате Хроно был зафиксиро-
ван подъем уровня трансаминаз. 
Несмотря на снижение гепатоток-
сичности препарата за счет избе-
жания высоких концентраций в 
период после абсорбции, все же 
концентрация АЛТ была повыше-
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Рисунок 2. Относительное число пациентов, 
находящихся	в	ремиссии	через 6 месяцев	

на  Депакине Хроно

Рисунок 1. Относительное число пациентов, 
находящихся	на	ремиссии	через	6	месяцев	

после лечения Энкорат Хроно
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Таблица 2. Частота побочных эффектов при назначении Хроно-препаратов вальпроевой кислоты

Побочные эффекты
Энкорат Хроно Депакин Хроно

Количество Мероприятия Рецидив Количество Мероприятия Рецидив

Головокружение – – – – – –

Седативный эффект – – – – – –

Тошнота – – – – – –

Гепатит – – – – – –

Гиперферментемия 1 Отмена + – – –

Панкреатит – – – – – –

Избыточная масса тела 1 Диета – 1 Диета –

Кожная сыпь 1 Дерматолог – – – –

Выпадение волос – – – 1 Дерматолог –

Атаксия, тремор – – – – – –

Нарушение сознания – – – – – –

Анемия – – – – – –

Тромбоцитопения 1 Отмена + 1 Отмена +

Гематомы – – – – – –
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на более чем в 3 раза по сравне-
нию с верхней границей нормы 
в 2 последующих измерениях. 
Уровень других печеночных проб 
и билирубина оставался в норме. 

Возможно, это связано с наруше-
нием режима со стороны больно-
го. Остальные побочные эффек-
ты были купированы, и больные 
продолжали успешно лечиться в 
обеих группах.

вывОДы
1. Энкорат Хроно, так же как и 

Депакин Хроно, дает высокий 
уровень ремиссии генерализо-
ванных тонико-клонических су-
дорог у больных эпилепсией.

2. На фоне лечения Энкорат 
Хроно достигается статистически 
значимое  снижение частоты при-
ступов. 

3. Компьютерное электроэнце-
фалографическое исследование 
установило положительную дина-
мику и тождественность динами-
ческих изменений электроэнцефа-

лографических характеристик до 
и после лечения в обеих группах. 

4. Фармако-ЭЭГ подтвердило 
тождественность и однонаправ-
ленность изменений как на фоне 
применения Депакин Хроно, так и 
Энкорат Хроно. 

5. Побочные эффекты Энкорат 
Хроно незначительны, легко ку-
пируемы.

Таким образом, полученные 
нами данные соответствуют меж-
дународным и показывают, что 
эффективность, переносимость и 
побочные эффекты при примене-
нии Энкорат Хроно сопоставимы 
с показателями Депакин Хроно, 
что позволяет рекомендовать 
Энкорат Хроно для широкого ис-
пользования в условиях амбула-
торной городской поликлиниче-
ской сети. Э Ф

Клинические исследованияКлинические исследования

Рисунок 3. Снижение частоты возникновения 
приступов генерализованных 

тонико-клонических судорог у лиц, 
принимающих	Хроно-препараты	вальпроатов

Энкорат Депакин

До 

После





Опыт регионов

Анна Наумовна, расскажите, 
пожалуйста, о системе невро-
логической помощи, функцио-
нирующей в Нижегородской 
области.

В Нижнем Новгороде функ-
ционирует 11 неврологических 
стационаров. Также неврологи-
ческие отделения есть в феде-
ральных учреждениях, напри-
мер, в Поволжском окружном 
медицинском центре, в Желез-
нодорожной больнице. В Дзер-
жинске имеется даже отдельная 
неврологическая клиника. Пока 
в России нечасто встречаются 
случаи, когда больница тако-
го масштаба базируется не в 
областном центре. Кроме того, 
неврологические отделения 
расположены и в ряде круп-
ных городов Нижегородской 
области – Арзамасе, Павлово, 
Богородске, Кстово, Лысково, 
Гордец, Бор, Балахна. В других 
же ЦРБ неврологические койки 
включены в состав терапевтиче-
ского отделения, а в большин-
стве районов Нижегородской 
области работает как минимум 
по одному неврологу. 

Получается, что в некоторых 
районах области неврологов не 
хватает? 

В 2-3 районах на данный момент 
ставки не заняты. Кстати, в про-
шлом году пустовали пять ста-
вок, а сейчас, как мы видим, они 
начали активно заполняться. 
Возможно, этому поспособство-
вала областная программа «Жи-
лье молодым специалистам».

Если нет острого дефицита 
специалистов, тогда почему 
иной раз больным так трудно 
попасть на прием к неврологу?

Действительно, попасть на 
прием к неврологу довольно 
сложно. Чтобы получить талон, 
очереди выстраиваются в 5 утра. 
Почему так происходит? Дело в 
том, что неврологи вынуждены 
лечить множество болезней, 
которые по международным 
критериям к неврологии не 
относятся. У человека боли в 

спине – он идет к неврологу, па-
циенты с хроническими заболе-
ваниями, например, с диагнозом 
дисциркуляторная энцефалопа-
тия – тоже идут к нам. Между тем, 
90% человек с болями в спине – 
это люди с мышечно-скелетной 
патологией, и во всем мире их 
лечат врачи общей практики. И 
только 10% пациентов с болями 
в спине имеют неврологическую 
патологию. Например, сдавление 
корешка или поражение спинно-
го мозга. Но российский мента-
литет таков, что всех пациентов с 
болями в спине ведут неврологи. 

Как вы оцениваете уровень 
оснащенности учреждений 
Нижегородской области диа-
гностической аппаратурой?

В последние годы в этом от-
ношении наблюдаются очень 
позитивные изменения. Многие 
отделения оснастили электро-
энцефалографами, аппаратами 
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ультразвуковой диагностики, с 
помощью которых можно делать 
допплерографию. Причем, если 
раньше вся эта аппаратура 
была сосредоточена в Нижнем 
Новгороде, в крайнем случае – в 
Дзержинске, то сейчас энце-
фалографы появились и в ЦРБ. 
Но, безусловно, проблемой 
является то, что в области, кроме 
Заволжья, нет ни компьютер-
ной, ни магнитно-резонансной 
томографии. Без использования 
этих методов лечить инсульт 
невозможно. Поэтому приходит-
ся везти пациентов из районов 
в Нижний Новгород. А это 
упущенное драгоценное время. 
Необходимо, чтобы районные 
центры оснащались аппаратами 
компьютерной томографии. Это 
предусмотрено государствен-
ной федеральной программой 
по борьбе с инсультом, которая 
предполагает, что в каждом 
субъекте федерации будут 
созданы региональные центры 
помощи больным с инсультом и 
несколько первичных центров. 
В Нижнем Новгороде региональ-
ный центр планируется основать 
на базе областной больницы 
имени Н.А. Семашко, а первич-
ные – в наиболее крупных горо-
дах Нижегородской области. Все 
они будут оснащены компью-
терными томографами, ультра-
звуковыми аппаратами, ангио-
графами. Пока эта программа 
реализуется в Екатеринбурге 
и Чебоксарах. Когда дойдет 
очередь до Нижегородской об-
ласти – неизвестно. Но точно не 
в следующем году.

сейчас пациент может пройти 
любую диагностику по не-
врологическому профилю на 
региональном уровне?

К сожалению, у нас страдает 
генетическая диагностика. В то 

время как много неврологиче-
ских заболеваний имеют под 
собой генетическую основу. 
Дело в том, что стоимость диа-
гностикумов довольно высо-
кая, ради нескольких боль-
ных закупать их невыгодно. 
Частные медицинские центры 
такие услуги предлагают, хотя 
каждый из тестов стоит дорого. 
Поэтому можно сказать, что 
нижегородские больные пока 
обделены тестами на генетиче-
ские исследования. Однако все 
исследования, которые нужны 
для диагностики основных 
заболеваний, у нас можно 
сделать. 

Функционируют ли в городе 
специализированные невроло-
гические отделения, например, 
по лечению инсульта?

Да. На базе городской больницы 
№ 5 создано сосудистое отделе-
ние, соответствующее совре-
менному уровню. К сожалению, 
там нет своего компьютерного 
томографа, и они вынуждены 
использовать коммерческую 
магнитно-резонансную установ-
ку, которая стоит на их террито-
рии.
Второй сосудистый специали-
зированный центр функциони-
рует на базе больницы № 13. Он 
обслуживает жителей заречной 
части города. В центр везут всех 
больных с инсультом, за ис-
ключением тех, кто находится в 
терминальной стадии. Больница 
№ 13 располагает томографом, 
специалисты владеют методом 
тромболизиса. Это один из со-
временных методов экстренной 
неотложной помощи больному 
при ишемическом инсульте, 
когда в организм вводится ле-
карство, растворяющее тромб. 
Однако тромболизис эффекти-
вен лишь в течение первых 3 

часов после начала процесса. 
Кроме того, перед введением 
препарата обязательно должна 
быть выполнена компьютерная 
томография, поскольку этот 
метод используется только при 
определенных размерах очага 
поражения.
Что касается районных центров, 
то сейчас в Арзамасе предпри-
нимаются попытки создания 
собственного специализирован-
ного сосудистого отделения. 

Почему заболеваемость и 
смертность в результате 
инсульта не снижается? Какое 
звено в медпомощи таким 
больным упущено?

Очень важен комплекс реаби-
литации восстановительного 
лечения после инсульта. Пока 
он предусмотрен лишь для 
тех больных, кто находился на 
больничном и потенциально 
трудоспособен. Например, еже-
месячно в реабилитационный 
центр в Зеленом городе попа-
дает около 50 человек, а всего в 
год по области случается около 
8000 инсультов. Большинство 
пациентов остается без реаби-
литации. 
При этом есть и специалисты, 
и знания, не хватает законо-
дательной базы. Нет основ, 
чтобы реабилитация вошла в 
число оплачиваемых ФОМС 
услуг в муниципальных учреж-
дениях здравоохранения. 
Реабилитация – это дорого-
стоящий процесс. С больным, 
перенесшим инсульт, должна 
работать мультидисципли-
нарная бригада, куда входят 
логопед или афазиолог, физио-
терапевт, кинезотерапевт, пси-
холог, массажист. Кроме того, 
требуется и оборудование, и 
помещение. Федеральная про-
грамма предполагает наличие 
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Опыт регионов

ранней реабилитации после 
инсульта, но пока это только 
на бумаге.

Анна Наумовна, каковы в 
регионе основные достижения 
неврологии за последние годы?

Очевидные достижения есть 
в системе помощи больным 
рассеянным склерозом. Это 
тяжелое заболевание чаще всего 
поражает трудоспособных лиц 
молодого возраста. Без ранней 
диагностики и своевремен-
ного лечения оно неизбежно 
приводит к инвалидизации. Мы 
получили возможность оказы-
вать пациентам помощь, которая 
соответствует всем мировым 
стандартам. В городе созданы 
муниципальные кабинеты на 
базе больницы № 33, областной 
кабинет на базе больницы № 3. 
Также больных с рассеянным 
склерозом курирует невроло-
гическое отделение областной 
клинической больницы имени 
Н.А. Семашко. 

Какую медпомощь больные 
рассеянным склерозом получа-
ют на базе специализирован-
ных кабинетов?

Во-первых, это ранняя диа-
гностика. По статистике, еще 10 
лет назад диагноз «рассеянный 
склероз» ставился через 3-6 лет 
после дебюта заболевания. Сей-
час мы фиксируем заболевание 
на ранней стадии развития. 
Во-вторых, пациентам стали до-
ступны эффективные препараты. 
Хотя они не способны вылечить 
рассеянный склероз, но прод-
лить интервалы между обостре-
ниями, то есть ремиссии – это 
им под силу. Дорогостоящие 
препараты входят в програм-
му «Семь нозологий», которая 
обеспечивается государством. 
Лечение одного пациента с рас-
сеянным склерозом обходится в 
60000 рублей ежемесячно. 

Данные препараты зарубежно-
го производства?

Да, в рамках программы исполь-
зуются 4 зарубежных препарата. 
В настоящее время проводятся 
исследования отечественных 

аналогов, но когда они будут 
зарегистрированы в России – 
неизвестно. 

лекарственные средства в рам-
ках программы «семь нозоло-
гий» доступны каждому, кто в 
них нуждается, или существует 
очередь?

Квоты установлены, поэтому 
мы ежемесячно пересматри-
ваем списки больных. Однако 
большинство пациентов без 
перебоев получают препараты 
по данной программе, если оче-
редь и есть, то она небольшая. 

в последние годы в городе 
открылась сеть кабинетов по-
мощи больным эпилепсией. 
Расскажите об этом проекте 
подробнее. 

Открытие кабинетов – это одно 
из достижений нижегород-
ской неврологии. В отличие от 
некоторых других российских 
городов, помощь, оказываемая в 
специализированных кабинетах, 
бесплатна. Созданы муници-
пальные кабинеты для детей – 
городской и областной, и для 
взрослых – на базе поликлиники 
№ 7 и на базе областного диа-
гностического центра. В пунктах 
помощи работают грамотные 
врачи-эпилептологи, кабинеты 
оснащены современной нейро-
физиологической аппаратурой.

Какую помощь пациенты полу-
чают на базе таких кабинетов?

Во-первых, у них есть возмож-
ность пройти энцефалографию. 
Во-вторых, пациентам оказыва-
ется грамотная консультативная 
помощь по выбору противосу-
дорожного препарата, режиму 
его дозирования. Подобрать 
лекарственные средства для 
больных эпилепсией крайне 
сложно. Препараты выбираются 
с учетом типа приступа, особен-
ностей течения заболевания, 
сопутствующей патологии. 
Это серьезная наука, которой 
врачей-эпилептологов учат дол-
гие годы, а потом они продолжа-
ют постигать ее сами.
Хочу отметить достижения и 
в области оказания помощи 

больным с экстрапирамидными 
заболеваниями. Несколько лет 
на базе городской поликлиники 
№ 7 работает муниципальный 
кабинет для взрослых больных 
с экстрапирамидными наруше-
ниями – с болезнью Паркинсона, 
сосудистым паркинсонизмом и 
прочими. С пациентами работает 
опытный врач, специализирую-
щийся на заболеваниях данного 
профиля. Такой же специалист 
принимает и в областной боль-
нице имени Н.А. Семашко. 

Анна Наумовна, как за послед-
ние годы изменилось количе-
ство пациентов с неврологиче-
скими заболеваниями?

Заболеваемость осталась 
примерно на том же уровне. От-
мечается небольшая тенденция 
увеличения случаев инсульта, но 
я полагаю, что это происходит 
не за счет роста истинной за-
болеваемости, а за счет выяв-
ления болезней. Официальная 
статистика инсульта учитывает 
только те случаи, когда человека 
госпитализируют. В связи с от-
крытием специализированного 
сосудистого отделения, в ста-
ционар стало поступать больше 
пациентов. Возможно, поэтому 
показатели сосудистой патоло-
гии немного подросли. 
Такая же ситуация и с летально-
стью при инсультах. Да, показа-
тели возросли, но это не отра-
жает истинную картину. Просто 
сейчас стали госпитализировать 
более тяжелых больных, кото-
рые раньше попросту погибали 
дома. 
Пока нет хорошей статистики по 
сосудистой патологии, которая 
позволила бы достоверно срав-
нить заболеваемость с исходами 
лечения. Для этого необходимо 
создание специальных реги-
стров, что, в свою очередь, 
опять-таки требует определен-
ных финансовых затрат. 
Что касается рассеянного 
склероза, то его тоже не стало 
существенно больше. Скорее 
всего, число больных увеличи-
лось потому, что мы стали лучше 
его выявлять. Кстати, этот же 
вопрос беспокоит и моих коллег 
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из других городов. Мы никак 
не можем понять: это истинный 
рост заболеваемости или все же 
результаты улучшения диагно-
стики?

в каком возрасте чаще всего 
обращаются больные инсуль-
том? 

Омоложение больных инсуль-
том – это тенденция 10-20-лет-
ней давности. От 5 до 15% 
больных ишемическим инсуль-
том приходится на лиц моложе 
45 лет.
В Нижегородской области есть 
прекрасный санаторий «Зеле-
ный город», куда по программе 
соцстраха на реабилитацию 
отправляют больных после 
инсульта. Я как консультант 
езжу туда раз в неделю и часто 
вижу пациентов в возрасте 
30-35 лет. Причем не с разры-
вами аневризмы, что типично 
для молодых, а с ишемическими 
инсультами. Одна из причин – 
алкоголизм, который ускоряет 
развитие гипертонии.
А что касается геморрагических 
инсультов, происходящих в 
результате разрыва аневризмы, 
то их частота практически не 
изменилась. 

По какому принципу вы под-
бираете схемы лечения? 

В последние годы мы нача-
ли при подборе препаратов 
основываться на принципах 
доказательной медицины. Это 
принципиально новый подход. 
Все препараты, которые мы под-
бираем для лечения, имеют до-
казательную базу. Это значит, что 
лекарственное средство прошло 
клинические исследования и до-
казало свою эффективность. 
Мы работаем с использованием 
стандартов. В тех случаях, когда 
не разработаны российские – 
берем на вооружение европей-
ские. Если раньше мы опирались 
в основном на личный опыт, 
субъективные мнения коллег, то 
теперь берем в расчет научно-
обоснованные стандарты. 
Стандартизация методов 
лечения не говорит о том, что 
мы разучились думать и можем 

оперировать только четко про-
писанными схемами. Принцип 
доказательной медицины охра-
няет пациента от неправильных 
назначений, которые может 
сделать малограмотный доктор. 

Не ставится ли таким образом 
заслон новым методикам?

Любые революционные методы 
должны сначала пройти ис-
следования, соответствующие 
международным стандартам 
этических норм и качества 
научных исследований, то есть 
стандартам GCP (Good Clinical 
Practiсе). И только когда будет 
исследовано соотношение 
эффективности и безопасности, 
можно будет говорить о пользе 
этого препарата. У нас пред-
лагается много революционных 
методов, и никто заслоны не 
ставит. Нельзя эксперименты 
проводить на людях, предлагая 
им абсолютно неизученные пре-
параты или методы лечения, как 
это зачастую делают «бизнесме-
ны от медицины». 

Какие современные разработ-
ки в области неврологии вы 
считаете особенно перспектив-
ными?

Серьезным прорывом было 
изобретение препаратов, из-
меняющих течение рассеянного 
склероза. В 1998 году они появи-
лись в России, а сейчас доступны 
каждому, кто в них нуждается. 
Все более эффективные пре-
параты появляются для лечения 
эпилепсии, болезни Альцгейме-
ра. Вот это, я считаю, огромные 
достижения. 
Однако сейчас, как мне кажется, 
серьезный научный прорыв 
сделать сложно, поскольку уже 
достаточно изучен патогенез 
и клинические проявления 
большей части неврологических 
заболеваний, сформулированы 
общие принципы лечения. Со-
временные разработки требуют 
многолетних исследований, 
новые данные собираются бук-
вально по крупицам. 
Лично для меня больной во-
прос – стволовые клетки. Меня 
тревожит то, что недобросовест-

ные бизнесмены от медицины 
публикуют в Интернете реклам-
ные объявления. Вчера у меня 
на приеме был молодой человек 
с дебютом рассеянного склеро-
за. Он рассказал, что в одном 
из российских городов есть 
профессор, который пообещал 
немедленное излечение после 
того, как пересадит ему ство-
ловые клетки. Я считаю, таким 
«прорывам» и «гениям» надо 
ставить заслоны. 
Я не отрицаю перспективность 
метода использования стволо-
вых клеток. Но чтобы он доказал 
свою эффективность, нужны 
еще годы и годы исследований. 
Не определены ни показания, 
ни противопоказания, ни рамки 
безопасности применения этого 
метода. Но коммерсанты уже 
обещают полное исцеление. 
В эпоху коммерциализации 
медицины бороться с этим все 
труднее и труднее. 

По вашим наблюдениям, чему 
российская неврология может 
поучиться у западной и наобо-
рот?

Мне кажется, российская и за-
падная неврология в данный 
момент практически на одном 
уровне. Бывает, мне звонят из 
США эмигранты, бывшие россия-
не, и спрашивают: «Это правда, 
что у вас лечат редкие формы, 
например, экстрапирамидных 
заболеваний?» Вот так и получа-
ется: мы едем лечиться заграни-
цу, а пациенты из-за рубежа едут 
к нам. Но что, безусловно, в за-
рубежной неврологии хорошо – 
это обеспеченность бесплатной 
помощью в рамках госгарантий. 
Любой пациент, если он рабо-
тает, за счет страховых средств 
может оперативно получить все 
обследования, а у нас иногда это 
затягивается на долгое время 
и происходит за счет средств 
граждан.
На мой взгляд, зарубежные вра-
чи – более точные диагносты, 
поскольку проходят серьезную 
подготовку в медицинских вузах. 
Но в целом российские невро-
логи – специалисты высокого 
уровня. 

57№2 октябрь 2009

Э Ф

в неврологии и психиатрии







Группа компаний МЕДФОРУМ
Работает на фармацевтическом рынке России с 1997 года

ОсНОвНыЕ виДы ДЕятЕльНОсти
1.	Компания	«Медфорум-ПР»:	организация PR-мероприятий, 

акций, специализированных премий, шоу, лончей препаратов, 
корпоративных праздников. Event-менеджмент в сфере меди-
цины, фармации, космецевтики.

2.	Компания	«Медфорум-EXPO»:	организация выставок, 
международных конференций, симпозиумов, научных школ в 
России и странах СНГ для врачей различных специальностей, 
провизоров и фармацевтов.

3. Туристическое агентство, деловой туризм – организация программ 
делового туризма с посещением международных  выставок в страны ЕС, 
Азии, Африки. Проведение акций, конкурсов с производителями, дис-
трибьюторами, аптечными сетями. 

4.	Центр	корпоративного	обучения	и	консалтинга: проведение бизнес-
тренингов, мастер-классов для сотрудников аптек, косметических 
центров, фармацевтических компаний в Москве, Санкт-Петербурге, ре-
гионах России. Учебные центры в Краснодаре, Екатеринбурге, Ростове-
на-Дону, Нижнем Новгороде.

5. Партнерские программы по проведению аналитических, социологиче-
ских и маркетинговых исследований фармацевтического, косметологи-
ческого и медицинского рынков. Партнерские программы по созданию 
программ лояльности с участием аптечных сетей в регионах России.

6.	Издательский	дом	«Медфорум» выпускает 3 категории журналов:
– серия «Эффективная фармакотерапия» – для врачей узких специ-

альностей – акушеров и гинекологов, кардиологов, гастроэнтероло-
гов, неврологов, урологов, онкологов, эндокринологов;

–  журнал «Вестник семейной медицины» – издание  Всероссийской 
ассоциации врачей общей практики для врачей первичного звена 
здравоохранения; 

– ежемесячный журнал «Аптечный бизнес» для аптек и аптечных 
сетей с ежемесячным электронным приложением на CD «ФАРМ-
ИНФОРМ».
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