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– С какими психическими нарушения-
ми чаще всего приходится сталкивать-
ся неврологу?
– Распространенность тревоги и депрес-
сии в неврологической практике досто-
верно выше, чем в  клинике внутрен-
них заболеваний и популяции в целом. 
Эмоциональные нарушения сопровож-
дают инсульт, нейродегенеративные за-
болевания, когнитивные расстройства, 
хронические болевые синдромы (голо-
вные боли, боли в области спины), голо-
вокружение и т.д. 
Связь между тревожно-депрессивными 
и  неврологическими расстройствами 
может быть различной. Так, эмоциональ-
ные нарушения нередко являются реак-
цией на инвалидизирующее неврологи-
ческое заболевание (инсульт, рассеянный 
склероз). При этом реактивные эмоцио-
нальные расстройства в большей степе-
ни, чем основное заболевание, ухудша-
ют качество жизни больного. Депрессия 
также весьма характерна для некоторых 
хронических неврологических заболева-
ний (например, болезни Паркинсона).
Эмоциональные расстройства – одна из 
самых распространенных причин нару-
шений сна в неврологической практике. 
Именно поэтому жалобы пациента на 
трудности засыпания или ранние утрен-
ние пробуждения должны служить осно-
ванием для клинического исследования 
эмоциональной сферы. Адекватная те-
рапия депрессии будет способствовать 
регрессу диссомнических расстройств, 
которые ухудшают качество жизни 
и  влияют на прогноз многих невро-
логических заболеваний (сосудистых, 
нейродегенеративных).
В ряде случаев расстройства тревожно-
депрессивного характера лежат в основе 
формирования многих неврологических 
симптомов. Речь идет в первую очередь 
о  вегетативной дисфункции (синдром 
вегетативной дистонии), сенсорных 
и  двигательных расстройствах в  рам-
ках нейрогенной тетании, хронических 
болевых синдромах психогенной при-

роды, некоторых видах несистемного 
головокружения. 

– В последние годы большое внимание 
уделяется изменениям в  эмоциональ-
ной сфере, которые развиваются у па-
циентов с сосудистыми заболеваниями 
головного мозга…
– С одной стороны, причиной депрессии 
может послужить органическое очаговое 
поражение головного мозга. Особенно 
часто депрессия отмечается при струк-
турном повреждении или дисфункции 
передних отделов головного мозга при 
инсультах, травме, заболеваниях с пре-
имущественным поражением подкорко-
вых базальных ганглиев. В таких случа-
ях депрессию можно рассматривать как 
локальный неврологический симптом, 
который необходимо принимать во вни-
мание в ходе синдромальной и топичес-
кой диагностики поражений нервной 
системы.
С другой стороны, депрессия значитель-
но повышает риск повторных инсультов, 
что обусловлено целым рядом биоло-
гических и  психологических факторов. 
Именно поэтому выявление и коррекция 
депрессивных расстройств у пациентов 
с сосудистыми заболеваниями головно-

го мозга имеют значение не только для 
диагностики, но и  для вторичной про-
филактики острых нарушений мозгового 
кровообращения.

– Почему неврологам важно учитывать 
в своей диагностической и терапевти-
ческой работе особенности эмоцио-
нальной сферы пациентов? 
– Оценка эмоционального статуса имеет 
исключительное значение для выбора 
правильной стратегии ведения невроло-
гических пациентов. Определенная вра-
чебная настороженность должна при-
сутствовать в  отношении возможных 
эмоциональных расстройств при работе 
с больными из группы риска: пациентами 
с сосудистыми и нейродегенеративными 
заболеваниями головного мозга, хрони-
ческими болевыми синдромами, наруше-
ниями сна, вегетативной дисфункцией, 
головокружением. Затруднения в диаг-
ностике депрессии могут быть связаны 
с  тем, что многие неврологические па-
циенты страдают депрессиями скрытого 
(маскированного, соматизированного) 
характера. В этой связи неврологи долж-
ны хорошо ориентироваться в обсужда-
емой проблематике, владеть навыками 
диагностики и лечения депрессии. 

О наиболее распространенных 
эмоциональных расстройствах, 
их проявлениях и взаимосвязи 
с неврологическими 
заболеваниями – в беседе 
с профессором кафедры 
нервных болезней лечебного 
факультета Первого Московского 
государственного медицинского 
университета им. И.М. Сеченова, 
д.м.н. Владимиром 
Владимировичем ЗАХАРОВЫМ.

Профессор В.В. Захаров: «Исключительное значение 
для выбора правильной стратегии ведения неврологических 
пациентов имеет оценка эмоционального статуса»
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Депрессия  
при сосудистых заболеваниях  
головного мозга

Первый Московский 
государственный 

медицинский 
университет 

им. И.М. Сеченова

В.В. Захаров
Адрес для переписки: Владимир Владимирович Захаров, zakharovenator@gmail.com

Введение
Депрессия является одним из наи-
более распространенных в  попу-
ляции психических расстройств, 
с  которыми приходится сталки-
ваться не только психиатрам, но 
и врачам других специальностей. 
По эпидемиологическим данным, 
риск развития депрессии в течение 
жизни составляет до 10% среди 
мужчин и  до 20% среди женщин 
[1, 2]. Трудности диагностики де-
прессии обусловлены тем, что 
многие пациенты не предъявляют 
жалоб эмоционального характера, 

а нередко даже отрицают наличие 
у  себя подавленности или сни-
женного настроения при прямом 
вопросе лечащего врача. Поводом 
для обращения пациента к клини-
цисту в таких случаях могут быть 
симптомы соматического характе-
ра: боли различной локализации 
или иные неприятные физические 
ощущения, повышенная утомляе-
мость, нарушение ночного сна. Без 
оценки эмоционального состояния 
пациента указанная симптомати-
ка может вызывать значительные 
диагностические затруднения. 

Для неврологов важно понимать, 
что депрессия может иметь ор-
ганическую природу, связанную 
с локальным или диффузным по-
ражением головного мозга. В таких 
случаях эмоциональные расстрой-
ства входят в  структуру общего 
неврологического дефицита, свя-
занного с  поражением головного 
мозга. Классический пример – бо-
лезнь Паркинсона, при которой 
эмоциональные расстройства 
практически облигатны и  часто 
опережают развитие двигательной 
симптоматики [3]. При этом спе-
цифическая терапия заболевания 
влияет на эмоциональную сферу, 
а усиление выраженности депрес-
сивных расстройств может усугуб-
лять двигательную и когнитивную 
симптоматику. В  этой связи при 
ведении пациентов с экстрапира-
мидной патологией необходимо 
внимательно анализировать эмо-
циональное состояние пациентов 
и при соответствующих показани-
ях назначать антидепрессивную 
терапию. Консультация психиатра 
при депрессии легкой и умеренной 
выраженности, отсутствии суици-
дальных мыслей, как правило, не 
требуется.
В последние годы все больше вни-
мания уделяется другому виду ор-
ганической депрессии, связанной 
с  сосудистыми заболеваниями 
головного мозга. Инсульт и  хро-
нические формы недостаточности 

В статье приводятся данные об эпидемиологии сосудистой депрессии, 
рассматриваются ее клинические особенности, обсуждаются методы 
диагностики и лечения. Отмечается, что депрессия – это характерное 
проявление сосудистого поражения головного мозга, которое 
сопутствует как острым, так и хроническим нарушениям мозгового 
кровообращения. Депрессия не только снижает качество жизни 
пациента, но и затрудняет лечение базисного сосудистого заболевания, 
повышает риск развития инсульта и летального исхода. В лечении 
сосудистой депрессии преимущество имеют антидепрессанты, 
высокоселективные к церебральной серотонинергической системе, 
поскольку они не оказывают негативного влияния на когнитивные 
функции и обладают минимальными побочными эффектами. 

Ключевые слова: депрессия, сосудистые заболевания головного мозга, 
антидепрессанты, селективные ингибиторы обратного захвата 
серотонина
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мозгового кровообращения пред-
ставляют собой наиболее частую 
неврологическую патологию [4]. 
Это обусловливает значительную 
распространенность так называ-
емой сосудистой депрессии, ко-
торая, вероятно, лежит в  основе 
некоторых субъективных невро-
логических расстройств, харак-
терных для начальных стадий дис-
циркуляторной энцефалопатии 
[5]. Правильное понимание при-
роды жалоб больного позволяет 
выстроить более обоснованную 
с патогенетической точки зрения 
стратегию помощи данным па-
циентам и улучшить качество их 
жизни.

Эпидемиология  
сосудистой депрессии
Депрессия входит в спектр харак-
терных проявлений сосудистого 
поражения головного мозга как 
при острых, так и при хроничес-
ких нарушениях мозгового крово-
обращения. По эпидемиологичес-
ким данным, у  каждого третьего 
пациента, перенесшего инсульт, 
развивается клинически значимое 
снижение фона настроения. При 
этом выделятся два пика заболе-
ваемости депрессией: первые неде-
ли после перенесенного инсульта 
и спустя три месяца после него. По 
некоторым данным, при раннем 
возникновении постинсультной 
депрессии решающую роль играет 
фактор локализации поражения 
головного мозга, в то время как при 
отсроченном развитии  – степень 
инвалидизации. Таким образом, 
ранняя постинсультная депрессия, 
вероятно, имеет преимущественно 
органическую природу, в то время 
как поздняя постинсультная де-
прессия – реактивную [6–12]. 
Распространенность депрессии 
при хронической недостаточно-
сти мозгового кровообращения 
изучалась Т.А. Янакаевой. На ос-
новании подробного анализа эмо-
циональной и когнитивной сферы 
30  пациентов с  диагнозом «дис-
циркуляторная энцефалопатия» 
было показано, что депрессия от-
мечается у  большинства пациен-
тов с хронической недостаточнос-
тью мозгового кровообращения 

(63%). При этом у 60% пациентов 
с  депрессией выраженность эмо-
циональных расстройств согласно 
Международной классификации 
болезней 10-го пересмотра (МКБ-
10) квалифицировалась как легкая 
и умеренная, а у 40% – как тяжелая 
[13]. 
Т.Г. Вознесенская проанализиро-
вала результаты оценки эмоцио
нального статуса 29  пациентов 
с начальными и умеренными ста-
диями дисциркуляторной энцефа-
лопатии. По данным формализо-
ванных шкал, приблизительно 80% 
пациентов страдали депрессией. 
При этом у 50% она имела сущест
венную клиническую значимость 
[14–16]. 
Следует отметить, что в исследова-
нии Т.А. Янакаевой 15 из 30 (50%) 
пациентов имели III стадию дис-
циркуляторной энцефалопатии, 
в  то время как в  исследовании 
Т.Г. Вознесенской у  всех пациен-
тов определялась I или II стадия. 
Сопоставляя показатели распро-
страненности депрессии в цитиру-
емых исследованиях, можно пред-
положить, что эмоциональные 
расстройства чаще встречаются 
на начальных стадиях хроничес-
кой недостаточности мозгового 
кровообращения, а  по мере про-
грессирования основного заболе-
вания их выраженность несколько 
снижается.

Депрессия и локализация 
сосудистого поражения  
головного мозга
Показана связь развития постин-
сультной депрессии с  локализа-
цией сосудистого поражения го-
ловного мозга. Так, наибольший 
риск развития эмоциональных 
расстройств отмечается при пора-
жении левой лобной доли или под-
корковых серых узлов левого полу-
шария [17–19]. Следует отметить, 
что вышеназванные образования 
находятся в тесной функциональ-
ной связи друг с другом. Согласно 
одному из существующих пред-
ставлений, циркуляция воз-
буждения по замкнутым лобно-
стриарным нейрональным кругам 
необходима для положительного 
эмоционального подкрепления 

при достижении желаемого ре-
зультата деятельности. Отсутствие 
такого подкрепления может быть 
психологическим механизмом раз-
вития депрессии у пациентов с со-
судистым поражением головного 
мозга данной локализации.
Помимо локального поражения 
головного мозга причиной разви-
тия сосудистой депрессии могут 
быть диффузные изменения бе-
лого вещества головного мозга 
(лейкоареоз). В  исследовании 
LADIS (LeucoAreosis and DISability) 
639 пациентов в возрасте от 65 до 
84 лет наблюдались на базе 11 ев-
ропейских неврологических кли-
ник в течение трех лет. Исходное 
наличие более выраженных изме-
нений белого вещества ассоции-
ровалось с достоверно более высо-
ким риском развития депрессии за 
время наблюдения [20, 21]. 
Связь депрессии с  лейкоареозом 
позволяет отнести депрессию при 
хроническом сосудистом пораже-
нии головного мозга к одному из 
проявлений феномена разобще-
ния. Как известно, в белом вещест-
ве головного мозга проходят ассо-
циативные волокна, связывающие 
различные отделы коры головного 
мозга, а также корковые и подкор-
ковые структуры. Таким образом, 
при диффузном поражении голов-
ного мозга, как и при локальном, 
решающее значение может иметь 
нарушение функционального вза-
имодействия между лобной корой 
и подкорковыми базальными ганг-
лиями [22, 23]. 
В ряде работ с применением волю-
метрической нейровизуализации 
отмечалась статистическая связь 
между объемом передних отделов 
головного мозга и подкорковых ба-
зальных ганглиев и риском разви-
тия сосудистой депрессии [23, 24]. 

Клинические особенности 
сосудистой депрессии
Депрессия сосудистой этиологии 
имеет ряд существенных клини-
ческих особенностей. По мнению 
G.S. Alexopoulos и  соавт., пред-
ложивших термин «сосудистая 
депрессия», именно данные кли-
нические особенности являются 
основой для диагностики эмоци-
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ональных расстройств сосудистой 
природы [25, 26].
Сосудистая депрессия развивается 
во второй половине жизни (после 
50  лет), в  то время как обычная 
депрессия чаще дебютирует в мо-
лодом возрасте. Таким образом, 
первая манифестация эмоцио-
нальных расстройств в  пожилом 
возрасте при отсутствии эпизодов 
депрессии в молодые годы у паци-
ента с  сердечно-сосудистыми за-
болеваниями делает ее сосудистую 
природу весьма вероятной [25–27].
Согласно диагностическим кри-
териям депрессии по МКБ-10, для 
диагностики данного психичес-
кого расстройства необходимо 
наличие у пациента не менее двух 
(из трех) основных клинических 
симптомов: подавленности или 
тоски, ангедонии, снижения энер-
гии или утомляемости (табл.  1). 
Из трех указанных симптомов для 
депрессии сосудистой природы не 
характерны подавленность и тоска 
[14, 15, 25, 26, 28]. В этой связи па-
циенты редко жалуются на сниже-

ние настроения и отрицают подав-
ленное настроение при расспросе 
лечащим врачом. Не характерны 
для сосудистой депрессии также 
идеи самообвинения или чувство 
вины.
Напротив, наиболее характерным 
симптомом является ангедония – 
отсутствие чувства удовлетворе-
ния от тех видов деятельности, 
которые приносили это ощущение 
ранее [14, 15, 25, 26, 28]. Пациенты 
утрачивают интерес к  рабо-
те, семье, социально-бытовой 
сфере, своим прежним увлечени-
ям и  хобби («ничто не радует»). 
Вследствие утраты интереса паци-
енты становятся менее активными, 
большую часть времени посвяща-
ют занятиям, которые не требуют 
усилий (например, просмотру те-
левизора). Вероятно, в основе ан-
гедонии при сосудистой депрессии 
лежит нарушение положительного 
эмоционального подкрепления, 
связанное с  дисфункцией систе-
мы «лобная кора  – подкорковые 
базальные ганглии», о чем говори-
лось выше.
Не менее характерным являет-
ся ощущение снижения энергии 
(анергия) [14, 15, 25, 26, 28]. По 
этой причине одной из самых 
частых жалоб пациентов с  на-
чальными стадиями дисциркуля-
торной энцефалопатии является 
повышенная утомляемость при 
умственной и/или физической на-
грузке, а также общая слабость.
К особенностям сосудистой де-
прессии относится также высокая 
представленность так называемых 
соматических симптомов (сомати-
зированная депрессия) [29]:
■■ головные боли сдавливающего 

или неопределенного характе-
ра, чувство тяжести, тумана или 
иные неприятные ощущения 
или дискомфорт в голове (голо-
ва «какая-то не такая», «как чу-
гунная», «как пыльным мешком 
ударили»), несистемное голово-
кружение (пустота, дискомфорт 
в  голове, чувство легкого опь-
янения или тошноты), метео-
чувствительность;

■■ хронические боли иной лока-
лизации (боли в  позвоночнике, 
суставах, мышцах, внутренних 

органах), обычно тупые, плохо 
локализованные («все болит»), 
ноющего характера, не свя-
занные с  движением или ины-
ми внешними воздействиями 
(«всегда болит»); 

■■ другие неприятные ощущения, 
которые невозможно объяс-
нить физическим состоянием 
пациента, особенно если эти 
ощущения плохо локализова-
ны, наблюдаются постоянно или 
большую часть времени;

■■ нарушения сна: трудности засы-
пания или ночные либо ранние 
утренние пробуждения  – паци-
ент просыпается раньше нужно-
го времени и не может заснуть, 
несмотря на отсутствие удов-
летворенности сном и  желание 
еще поспать, долго лежит в пос-
тели без сна.

С нашей точки зрения, именно со-
матические симптомы сосудистой 
депрессии составляют ядро так на-
зываемых субъективных невроло-
гических расстройств [4], которые 
присутствуют на I стадии дисцир-
куляторной энцефалопатии [5]: 
■■ головная боль;
■■ головокружение;
■■ шум в ушах или голове;
■■ повышенная утомляемость при 

умственной работе;
■■ нарушения сна;
■■ снижение памяти.

Для постановки диагноза очень 
важной клинической особеннос-
тью сосудистой депрессии явля-
ется значительная выраженность 
когнитивных расстройств [16, 23, 
25, 26, 28, 30]. В когнитивном ста-
тусе пациентов доминируют на-
рушения управляющих (лобных) 
функций в виде недостаточности 
планирования и  контроля. Чаще 
всего страдает темп когнитивных 
процессов: интеллектуальная де-
ятельность требует от пациен-
тов больше времени, чем раньше 
(замедленность мышления, или 
брадифрения). Одновременно 
нарушается способность к сосре-
доточению, концентрации и под-
держанию оптимального уровня 
внимания в течение необходимого 
времени. Наибольшие трудности 
вызывает необходимость быстрого 
переключения внимания с одного 

Таблица 1. Диагностические критерии депрессии  
по МКБ-10

Критерии Симптом

А. Основные Присутствие большую часть 
времени на протяжении не менее 
двух последних недель по меньшей 
мере двух из следующих 
признаков:
■■ подавленное настроение 

или тоска
■■ снижение интересов или утрата 

чувства удовольствия от той 
деятельности, которая раньше 
давала положительные эмоции

■■ снижение энергии и повышенная 
утомляемость

Б.  Дополнительные Наличие по меньшей мере двух 
из следующих признаков:
■■ снижение способности 

к концентрации внимания
■■ заниженная самооценка 

и отсутствие уверенности в себе
■■ идеи вины и самоуничижения
■■ мрачное, пессимистическое 

видение будущего
■■ суицидальные мысли 

или действия
■■ нарушения сна
■■ нарушения аппетита

Тема номера: психические расстройства и расстройства поведения
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вида деятельности на другой, по-
этому больные становятся инерт
ными в интеллектуальном плане, 
избыточно консервативными, на-
стороженно относятся ко всему 
новому [31–33].
Память нарушается в  лег-
кой или умеренной степени. 
Преимущественно страдает опера-
тивная память: пациенты не могут 
одномоментно удерживать в голо-
ве значительные объемы инфор-
мации, что приводит к трудностям 
обучения, осуществления профес-
сиональной или социально-быто-
вой деятельности. В  то же время 
память на текущие и отдаленные 
события жизни остается сохран-
ной. В основе расстройств памяти 
лежит недостаточность воспроиз-
ведения информации при относи-
тельной сохранности запоминания 
и хранения. Об этом можно судить 
по эффективности подсказок: 
больной самостоятельно затрудня-
ется припомнить ту или иную ин-
формацию, но быстро вспоминает 
ее, если дать подсказку или предо-
ставить множественный выбор. 
Например, врач, оценивая память, 
спрашивает пациента: «Что вы за-
поминали: это или то?» [31–33].
Значительная выраженность ког-
нитивных расстройств при сосу-
дистой депрессии поднимает ряд 
вопросов о взаимосвязи когнитив-
ных и эмоциональных нарушений 
при сосудистой патологии голов-
ного мозга. При сочетании когни-
тивных и  эмоциональных нару-
шений когнитивные расстройства 
чаще трактуются как следствие 
депрессии (псевдодеменция или 
когнитивный синдром депрессии). 
Однако при сосудистой патоло-
гии головного мозга когнитив-
ные и эмоциональные нарушения 
могут быть независимыми друг 
от друга следствиями сосудисто-
го поражения головного мозга, 
объединенными общим субстра-
том – дисфункцией передних от-
делов головного мозга и наруше-
нием их связи с  подкорковыми 
базальными ганглиями. Причиной 
депрессии могут быть также ког-
нитивные расстройства: в резуль-
тате недостаточности управля-
ющих лобных функций пациент 

может неправильно оценивать 
существующую ситуацию и пове-
дение как собственное, так и близ-
ких людей. Известно, что пожилые 
люди обидчивы и ранимы, склон-
ны делать поспешные, не всегда 
обоснованные выводы. Вероятно, 
в основе этого лежит недостаточ-
ность когнитивного контроля, ко-
торая обозначается в нейропсихо-
логии как лобная импульсивность. 
Неправильная когнитивная оценка 
актуальной ситуации может стать 
причиной эмоционального стра-
дания пожилых людей с сосудис-
той патологией головного мозга. 
При сохранной критике депрессия 
может быть также реакцией паци-
ента на осознание своей когнитив-
ной недостаточности.
Недостаточность когнитивного 
контроля, вероятно, лежит в  ос-
нове таких характерных для сосу-
дистой патологии головного мозга 
эмоциональных расстройств, как 
лабильность аффекта и раздражи-
тельность, которые часто сопро-
вождают сосудистую депрессию 
[31, 34]. Эмоциональная лабиль-
ность подразумевает очень быст-
рую, недостаточно мотивирован-
ную смену настроения: пациент 
неудержимо рыдает, увидев пе-
чальную сцену в кино, и сразу пе-
реходит в благодушное состояние, 
как только его отвлекают от груст-
ных мыслей. При этом пациент не 
может сдерживать внешних прояв-
лений эмоциональности, быстро 
раздражается, кричит на окружа-
ющих его людей и др.
Иногда сосудистая депрессия соче-
тается с симптомами тревоги, ко-
торая может быть также соматизи-
рована. Среди проявлений тревоги 
следует отметить чувство нехватки 
воздуха, скованности, мышечного 
напряжения, сердцебиение, боли 
в  области сердца (кардиалгия), 
онемение в конечностях, мышеч-
ные подергивания (например, по-
дергивание века), спазмы (ногу 
сводит судорога), боли в животе, 
чередование запоров и  поносов, 
чувство жара, приливы, повышен-
ное потоотделение и  учащенное 
мочеиспускание [35].
Сосудистая депрессия редко бы-
вает тяжелой и, как правило, не 

сопровождается суицидальны-
ми мыслями или действиями. 
Наличие таких признаков требует 
обязательной и срочной консуль-
тации психиатра.
Как уже говорилось выше, сосу-
дистая депрессия в большей сте-
пени характерна для начальных, 
нежели продвинутых, стадий хро-
нической недостаточности мозго-
вого кровообращения. В дальней-
шем, особенно при наступлении 
сосудистой деменции, в эмоцио
нальном состоянии пациентов 
происходят существенные изме-
нения. Сосудистая депрессия по 
мере снижения критики регрес-
сирует и сменяется апатией. Под 
апатией принято понимать сни-
жение мотивации и инициативы, 
отсутствие интереса к тем видам 
деятельности, которые привле-
кали раньше [36]. При этом в от-
личие от депрессии пациент не 
испытывает душевного диском-
форта  – его настроение нор-
мальное или даже приподнятое. 
Апатия обычно сопровождается 
формированием эмоционально-
го безразличия к  окружающему: 
больного не трогают происхо-
дящие события, уменьшаются 
способность сопереживать окру-
жающим и эмоциональная привя-
занность к близким.

Диагностика  
сосудистой депрессии 
Предположить сосудистую при-
роду эмоциональных расстройств 
можно при наличии характерного 
сосудистого поражения головного 
мозга по данным нейровизуализа-
ции (инфаркты мозга, лейкоареоз) 
и следующих клинических особен-
ностей [25, 26, 37]: 
■■ начало после 50 лет;
■■ преобладание в  клинической 

картине ангедонии (отсутствие 
удовольствия от жизни), сниже-
ние мотивации и  инициативы, 
апатия, безразличие;

■■ значительно выраженные ког-
нитивные симптомы: замедлен-
ность мышления (брадифре-
ния), трудности концентрации 
внимания;

■■ отсутствие тоски и  чувства 
вины;
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■■ тенденция к  затяжному тече-
нию;

■■ умеренная фармакорезистент-
ность.

Медико-социальная значимость 
сосудистой депрессии
Депрессия не только оказывает 
значительное негативное влияние 
на качество жизни пациента и его 
ближайшего окружения, но и су-
щественно затрудняет лечение 
базисного сосудистого заболева-
ния, повышает риск развития ин-
сульта и  показатели смертности. 
Известно, что депрессия сопро-
вождается активацией гипота-
ламо-гипофизарно-надпочеч-
никовой системы. Повышение 
в  результате такой активации 
уровня кортикостероидных гор-
монов способствует прогрессиро-
ванию артериальной гипертензии, 
негативно влияет на реологичес-
кие свойства крови. Кроме того, 
пациенты с  депрессией меньше 
привержены любой терапии, в том 
числе терапии основного сердеч-
но-сосудистого заболевания. Для 
таких пациентов в большей степе-
ни характерно поведение, связан-
ное с  повышенным сосудистым 
риском (курение, употребление 
алкоголя, переедание и др.). В этой 
связи выявление и коррекция де-
прессии имеют большое значение 
для прогноза в целом [2, 14, 15].

Лечение сосудистой депрессии
При сосудистой депрессии, как 
и  при депрессии любой другой 
этиологии, показано назначение 
антидепрессантов. Согласно ряду 
наблюдений, эффективность анти-
депрессантов при сосудистой при-

роде эмоциональных расстройств 
несколько ниже, чем при обычной 
депрессии. При этом более значи-
тельная выраженность сопутству-
ющих когнитивных расстройств 
является предиктором недостаточ-
ного ответа на терапию [30]. Тем не 
менее пациентам необходимо ока-
зывать помощь, а  альтернативы 
антидепрессантам на современном 
этапе развития неврологии и пси-
хиатрии не существует.
Клинические особенности сосу-
дистой депрессии, такие как пожи-
лой возраст пациентов, высокая 
распространенность и  выражен-
ность когнитивных нарушений, 
требуют особой осторожности 
при выборе антидепрессанта. 
Известно, что неселективные анти-
депрессанты, обладающие холино-
литическим эффектом, способст-
вуют увеличению выраженности 
когнитивных расстройств. Такие 
препараты нецелесообразны 
в  нейрогериатрической практике 
вообще и  при лечении сосудис-
той депрессии в  частности. В  то 
же время селективные ингибито-
ры обратного захвата серотонина 
(СИОЗС), ингибиторы обратного 
захвата серотонина и норадрена-
лина, а  также мелатонинергичес-
кие препараты не оказывают нега-
тивного влияния на когнитивные 
функции (табл. 2).
Очевидно, в  лечении пожилых 
людей приоритет отдается вопро-
сам безопасности и переносимости 
назначаемых лекарственных пре-
паратов. Существует определенная 
зависимость между риском воз-
никновения нежелательных явле-
ний и селективностью воздействия 
на серотонинергическую систему. 
В этой связи СИОЗС реже вызыва-
ют побочные эффекты, такие как 
обострение сопутствующей тре-
воги, по сравнению с неселектив-
ными препаратами. Однако даже 
внутри класса СИОЗС препараты 
обладают неодинаковой степенью 
избирательности воздействия на 
серотонинергическую систему, 
а следовательно, имеют различную 
вероятность возникновения по-
бочных эффектов. 
Почти исключительным воздейст-
вием на серотонинергическую сис-

тему характеризуется эсциталоп-
рам (Ципралекс). Неудивительно, 
что данный препарат зарекомен-
довал себя как антидепрессант, 
крайне редко вызывающий какие-
либо нежелательные явления. Так, 
согласно результатам метаанализа 
117 рандомизированных исследо-
ваний СИОЗС, в которых прини-
мали участие в общей сложности 
около 26 тыс. пациентов с депрес-
сией, у  Ципралекса отмечались 
наилучшие в  данной фармаколо-
гической группе показатели без-
опасности и переносимости. При 
этом по выраженности анти-
депрессивного эффекта Ципралекс 
достоверно превосходит другие 
СИОЗС (флуоксетин, пароксетин 
и  флувоксамин) и  незначитель-
но уступает лишь миртазапину. 
Важно отметить, что антидепрес-
сивный эффект Ципралекса раз-
вивается при использовании ми-
нимальных доз, что имеет большое 
значение при лечении пациентов 
пожилого возраста [38].
Эффективность Ципралекса в ле-
чении сосудистой депрессии была 
показана у пациентов, перенесших 
инсульт. Так, в работе Е.И. Гусева 
и  соавт. Ципралекс принимали 
99  пациентов с  постинсультной 
депрессией. Критериями включе-
ния были диагноз депрессии, ус-
тановленный в  течение полугода 
после ишемического или гемор-
рагического инсульта, отсутствие 
деменции или значительной ин-
валидизации вследствие других 
неврологических расстройств. 
Пациенты получали исследуе-
мый препарат в стандартной дозе 
(10 мг/сут) в течение шести меся-
цев. На фоне терапии отмечен до-
стоверный регресс выраженности 
эмоциональных расстройств (по 
шкале Бека) и  нарушений сна. 
Кроме того, улучшился показатель 
приверженности пациентов парал-
лельно проводимой терапии ба-
зисного сосудистого заболевания, 
снизилась степень социальной дез
адаптации в целом [39].
Сходные результаты были получе-
ны в исследовании М.А. Домашенко 
и соавт. Ципралекс 10 мг/сут при-
нимали 36  пациентов с  постин-
сультной депрессией, которая 

Таблица 2. Антидепрессанты, не оказывающие 
негативного эффекта на когнитивные функции

Группа препаратов Международное 
непатентованное название

Селективные ингибиторы 
обратного захвата 
серотонина

Эсциталопрам, флуоксетин, 
пароксетин, флувоксамин, 
сертралин и др.

Ингибиторы обратного 
захвата серотонина 
и норадреналина 

Дулоксетин, венлафаксин, 
милнаципрам

Мелатонинергические 
препараты

Агомелатин
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развилась в течение трех месяцев 
после ишемического инсульта в ка-
ротидном бассейне. Длительность 
наблюдения составила три меся-
ца. На фоне лечения достоверно 
уменьшилась выраженность как 
депрессии, так и тревоги. Эти ре-
зультаты имеют большое клини-
ческое значение ввиду высокой 
коморбидности депрессивных 
и тревожных расстройств [12].
Важной клинической особеннос-
тью сосудистой депрессии, о  ко-
торой уже было сказано выше, яв-
ляется наличие в ее структуре или 
параллельно в качестве коморбид-
ного состояния выраженных ког-
нитивных расстройств. Согласно 
отдельным наблюдениям, СИОЗС 
могут оказывать положительное 
воздействие на когнитивные функ-
ции даже в отсутствие депрессии. 
R.E. Jorge и соавт. проанализиро-
вали влияние Ципралекса на ког-
нитивные функции пациентов без 

депрессии в  восстановительном 
периоде инсульта. В  течение од-
ного года 129 пациентов получали 
Ципралекс, плацебо или психоте-
рапию. В результате на фоне при-
менения Ципралекса достоверно 
в  большей степени улучшились 
когнитивные функции, преж-
де всего память, по сравнению 
с плацебо или психотерапией [40]. 
Вероятно, положительный когни-
тивный эффект Ципралекса связан 
с активацией церебральной серо-
тонинергической системы, которая 
принимает участие в регуляции не 
только эмоций, но и когнитивных 
процессов. Положительный когни-
тивный эффект препарата может 
быть также обусловлен нормали-
зацией на фоне его использования 
уровня церебрального нейротро-
фического фактора (brain-derived 
neurotrophic factor), влияющего на 
нейрогенез и  репаративные про-
цессы головного мозга. О положи-

тельном влиянии Ципралекса на 
синтез указанного нейротрофи-
ческого фактора сообщают также 
A. Cattaneo и соавт. [41].

Заключение
Сосудистая депрессия  – акту-
альная клиническая проблема, 
которая требует особого под-
хода к  диагностике и  лечению. 
Своевременное выявление депрес-
сивных расстройств у  пациентов 
с нарушениями мозгового крово-
обращения имеет большое значе-
ние для выбора оптимальной те-
рапевтической тактики и прогноза 
в целом. При этом оптимальными 
для коррекции депрессии у таких 
пациентов признаются препараты, 
высокоселективные к  церебраль-
ной серотонинергической системе, 
поскольку они благоприятно вли-
яют на когнитивную сферу, а  их 
прием сопровождается минималь-
ными побочными эффектами. 
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Data on epidemiology, clinical picture, diagnostic methods and treatment of vascular depression are presented. 
It was noted that depression is a typical manifestation of cerebrovascular injury that accompanies both acute 
and chronic disorders of cerebral circulation. Depression is known not only to decrease patient’s quality of 
life, but hamper therapy of the main vascular disorder, and increase a risk of stroke development and lethal 
outcome. Antidepressants belonging to selective serotonin reuptake inhibitors hold a leading position in 
therapy of vascular depression as they do not have a negative impact on cognitive functions and have minimal 
side effects. 
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Введение
Большинство пациентов, страда-
ющих тревожным расстройством, 
испытывают неприятные поли-
морфные соматические симптомы, 
которые становятся главной при-
чиной обращения к специалистам 
разных терапевтических специ-
альностей. Психические симптомы 
могут не осознаваться больными 
или расцениваться как нормаль-
ная реакция на непонятное болез-
ненное состояние. После исключе-
ния органной причины подобных 

симптомов клиницист в большин-
стве случаев диагностирует веге-
тативную дистонию. В результате 
тревожное расстройство остается 
неопределенным и  многие паци-
енты не получают специфическо-
го лечения. Высокая распростра-
ненность тревожных расстройств 
(от 12 до 15% в общей популяции) 
обусловливает необходимость 
улучшения практических навыков 
ведения пациентов с  тревожны-
ми расстройствами в  первичном 
звене. 

В большинстве классификацион-
ных систем психических заболева-
ний выделяют следующие катего-
рии тревожных расстройств:
■■ тревога, ассоциированная с  со-

матическим заболеванием;
■■ лекарственно-индуцированная 

тревога;
■■ генерализованное тревожное 

расстройство;
■■ паническое расстройство;
■■ тревога, связанная с  острым 

стрессом;
■■ посттравматическое стрессор-

ное расстройство;
■■ расстройство адаптации с  тре-

вожными симптомами;
■■ обсессивно-компульсивное рас-

стройство;
■■ социальная фобия;
■■ специфические (простые) фо-

бии.

Клинические проявления 
вегетативной дисфункции
Вегетативные симптомы неспеци-
фичны и облигатно наблюдаются 
при любом типе тревоги. Важной 
клинической особенностью сома-
тических симптомов считаются 
их полисистемные проявления. 
Однако пациент может акценти-
ровать внимание врача на наибо-
лее значимых для него жалобах, 
например со стороны сердечно-
сосудистой системы, и игнориро-

Полиморфные неспецифические соматические (вегетативные) 
симптомы тревоги являются основной причиной обращения 
пациентов к специалистам разных терапевтических специальностей. 
Классификационные системы тревожных расстройств базируются 
на специфических симптомах тревоги, касающихся типа формирования 
и течения тревоги, что создает определенные трудности 
для диагностики и специфической терапии значительной категории 
пациентов. В статье рассматриваются диагностические подходы 
к основным категориям тревожных расстройств в общесоматической 
практике, а также принципы их терапии. Подробно обсуждаются 
целевые симптомы назначения малых нейролептиков.

Ключевые слова: тревожные расстройства, соматические 
(вегетативные) симптомы тревоги, анксиолитическое лечение,  
малые нейролептики, алимемазин
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вать при этом другие симптомы. 
Чтобы выявить вегетативную дис-
функцию в  различных системах, 
практический врач должен знать 
типичную для нее клиническую 
картину. 
Наиболее узнаваемы симптомы, 
связанные с активацией симпати-
ческого отдела вегетативной нерв-
ной системы. Вегетативная дис-
функция чаще всего наблюдается 
в  сердечно-сосудистой системе: 
тахикардия, экстрасистолия, не-
приятные ощущения в груди, кар-
диалгия, артериальная гипер- и ги-
потония, дистальный акроцианоз, 
волны жара и холода. Расстройства 
в  респираторной системе могут 
быть представлены отдельными 
симптомами (затрудненное ды-
хание, ком в горле) или ярким ги-
первентиляционным синдромом, 
который включает:
■■ различные дыхательные нару-

шения (ощущение нехватки 
воздуха, одышку, чувство уду-
шья, ощущение потери авто-
матизма дыхания, ощущение 
кома в  горле, сухость во рту, 
аэрофагию) и/или гиперветиля-
ционные эквиваленты (вдохи, 
кашель, зевоту); 

■■ мышечно-тонические и  мотор-
ные расстройства (болезненное 
напряжение мышц, мышечные 
спазмы, судорожные мышечно-
тонические феномены);

■■ парестезии (чувство онемения, 
покалывания, «бегающие му-
рашки», зудение, жжение) ко-
нечностей и/или носогубного 
треугольника. 

У некоторых больных возникают 
связанные с  гипервентиляцией 
феномены измененного сознания 
(липотимии, чувство пустоты в го-
лове, головокружение, неясность 
зрения, туман, сетка перед глаза-
ми, снижение слуха, шум в ушах). 
Гастроинтестинальные вегетатив-
ные расстройства проявляются 
такими неспецифическими сим-
птомами, как тошнота, рвота, от-
рыжка, метеоризм, урчание, запо-
ры, поносы, абдоминальные боли. 
Важный диагностический маркер 
вегетативных нарушений, ассо-
циированных с тревогой, – зави-
симость интенсивности вегета-

тивной дисфункции от динамики 
актуальной психогенной ситуа-
ции. Как правило, появление или 
усугубление интенсивности жалоб 
пациентов связано с  конфликт-
ной ситуацией или стрессовым 
событием. Закономерным для 
вегетативной дисфункции явля-
ется замена одних симптомов на 
другие. «Подвижность» симпто-
мов  – одна из характернейших 
черт вегетативной дистонии. В то 
же время новый непонятный для 
больного симптом становится для 
него дополнительным стрессом 
и  может привести к  утяжелению 
заболевания.
Вегетативные симптомы сопря-
жены с  нарушениями сна (труд-
ностями засыпания, чутким по-
верхностным сном, ночными 
пробуждениями), астеническим 
симптомокомплексом, раздражи-
тельностью по отношению к при-
вычным жизненным событиям, 
нейроэндокринными нарушения-
ми. Выявление характерного синд-
ромального окружения вегетатив-
ных жалоб помогает в диагностике 
психовегетативного синдрома.
Наиболее часто к  врачам общей 
практики обращаются пациенты, 
страдающие генерализованным 
тревожным расстройством, пани-
ческим расстройством, расстройс-
твом адаптации и патологической 
тревогой, связанной с соматичес-
кими заболеваниями. 

Генерализованное тревожное 
расстройство
Генерализованное тревожное рас-
стройство обычно возникает в мо-
лодом возрасте (наиболее типич-
ное начало между подростковым 
возрастом и третьим десятилети-
ем жизни), имеет хроническое те-
чение с выраженной флуктуацией 
симптомов. Женщины страдают 
генерализованным тревожным 
расстройством как минимум в два 
раза чаще, чем мужчины. В  ос-
новном заболевание проявляется 
чрезмерной тревогой или беспо-
койством по поводу обыденных 
событий. Кроме того, неограни-
ченно могут быть представлены 
неспецифические симптомы тре-
воги: вегетативные (головокру-

жение, тахикардия, эпигастраль-
ный дискомфорт, сухость во рту, 
потливость), мрачные предчувс-
твия (беспокойство о  будущем, 
предчувствие конца, трудности 
концентрации), моторное напря-
жение (двигательное беспокойс-
тво, суетливость, невозможность 
расслабиться, головные боли на-
пряжения, озноб). Тревожные 
опасения обычно связаны с собс-
твенным здоровьем и  здоровьем 
близких. При этом больные стре-
мятся установить для себя и семьи 
особые правила поведения, чтобы 
свести риски нарушения здоровья 
к  минимуму. Любые отклонения 
от привычного жизненного сте-
реотипа усиливают тревожные 
опасения. Повышенное внима-
ние к своему здоровью постепен-
но формирует ипохондрический 
стиль жизни. Тема здоровья стано-
вится излюбленной для пациента 
и его окружения. 
В то же время пациент не вос-
принимает свою тревожность как 
нездоровье. Поводом обращения 
больных с генерализованным тре-
вожным расстройством к  врачу 
становятся именно неспецифичес-
кие соматические (вегетативные) 
симптомы тревоги, что объясняет 
используемые клиницистами диа-
гнозы «вегетативная дистония», 
«нейроциркуляторная дистония». 
Между тем врач должен рассмат-
ривать эти симптомы как маркер 
наличия у  пациента тревожного 
расстройства. Следует отметить: 
при генерализованном тревожном 
расстройстве тревога формирует-
ся и развивается вне зависимости 
от конкретного жизненного собы-
тия (нерациональная тревога).
Генерализованное тревожное рас-
стройство относится к хроничес-
ким тревожным расстройствам 
с  высокой вероятностью возвра-
щения симптомов в  будущем. 
Согласно эпидемиологическим 
исследованиям у  40% пациентов 
симптомы тревоги персистируют 
свыше пяти лет [1]. Заболевание 
начинается постепенно, симптомы 
значительно флуктуируют по вы-
раженности, могут исчезать, затем 
появляются вновь. Но с  течени-
ем времени тяжесть симптомов 
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возрастает. У  многих пациентов 
нарушается социальная актив-
ность, страдает профессиональная 
деятельность. Без лечения пол-
ное восстановление наблюдается 
крайне редко. Ранее генерализо-
ванное тревожное расстройство 
большинством экспертов рассмат-
ривалось как мягкое расстройство, 
которое достигает клинической 
значимости только в  случае ко-
морбидности с депрессией. Однако 
накапливается все больше фактов, 
свидетельствующих о нарушении 
социальной и профессиональной 
адаптации больных с  генерали-
зованным тревожным расстрой
ством, что заставляет серьезнее 
относиться к этому заболеванию.
Следует отметить: доля изоли-
рованного генерализованного 
тревожного расстройства со-
ставляет менее трети случаев. 
Генерализованное тревожное рас-
стройство, как правило, комор-
бидно с  депрессией, дистимией, 
соматоформным болевым рас-
стройством, злоупотреблением 
субстанций, индуцирующих тре-
вогу. Оно может сопровождать 
и соматические заболевания (бо-
лезни сердца, гастроинтестиналь-
ные заболевания и хронические бо-
левые синдромы). Присоединение 
генерализованного тревожного 
расстройства к соматическому за-
болеванию значительно ухудшает 
прогноз основного заболевания, 
увеличивает расходы на ведение 
больного.

Паническое расстройство
Паническое расстройство – край-
не распространенное, склонное 
к  хронизации заболевание, ма-
нифестирующее в  молодом, со-
циально активном возрасте, ко-
торое в  основном проявляется 
повторяющимися пароксизмами 
тревоги (паническими атаками). 
Паническая атака представляет 
собой необъяснимый мучитель-
ный для больного приступ страха 
или тревоги в  сочетании с  раз-
личными вегетативными (сомати-
ческими) симптомами. В отечест-
венной литературе долгое время 
использовался термин «вегетатив-
ный криз», отражающий представ-

ления о первичности дисфункции 
вегетативной нервной системы. 
Диагностика панической атаки ос-
новывается на определенных кли-
нических критериях. Паническая 
атака характеризуется парок-
сизмальным страхом (часто со-
провождающимся чувством не-
минуемой гибели) или тревогой 
и/или ощущением внутреннего 
напряжения с наличием не менее 
четырех паникоассоциированных 
симптомов:
1) пульсация, сильное сердцебие-
ние, учащенный пульс;
2) потливость;
3) озноб, тремор, ощущение внут-
ренней дрожи;
4) ощущение нехватки воздуха, 
одышка;
5) затруднение дыхания, удушье;
6) боль или дискомфорт в  левой 
половине грудной клетки;
7) тошнота или абдоминальный 
дискомфорт;
8) ощущение головокружения, не-
устойчивость, легкость в  голове 
или предобморочное состояние;
9) ощущение дереализации, 
деперсонализации;
10) страх сойти с  ума или со-
вершить неконтролируемый 
поступок;
11) страх смерти;
12) ощущение онемения или 
пока лыв а ния (пар е с те зии) 
в конечностях;
13) ощущение прохождения по 
телу волн жара или холода. 
Паникоассоциированные симпто-
мы развиваются внезапно и дости-
гают своего пика в течение десяти 
минут. Послеприступный период 
характеризуется общей слабостью, 
разбитостью.
Паническое расстройство имеет 
особый стереотип становле-
ния и  развития симптоматики. 
Первые атаки оставляют неизгла-
димый след в  памяти больного, 
что ведет к появлению синдрома 
тревоги ожидания приступа, ко-
торый в свою очередь закрепляет 
повторяемость атак. Трактовка 
пациентом панической атаки как 
свидетельства наличия какого-
либо соматического заболевания 
приводит к  частым посещениям 
врача, консультациям у  специа-

листов различного профиля, не-
оправданным диагностическим 
исследованиям и создает у паци-
ента впечатление о  сложности 
и уникальности его заболевания. 
Неверные представления пациента 
о сути заболевания ведут к появле-
нию ипохондрических симптомов, 
способствующих утяжелению те-
чения болезни.
Чем дольше пациент страдает 
паническим расстройством, тем 
больше вероятность присоедине-
ния других психопатологических 
синдромов. Лидирующее поло-
жение по коморбидности с пани-
ческим расстройством занимают 
агорафобия, депрессия, генерали-
зованная тревога. Многими иссле-
дователями доказано, что при со-
четании панического расстройства 
и генерализованного тревожного 
расстройства оба заболевания 
протекают в более тяжелой форме, 
взаимно отягощают прогноз и сни-
жают вероятность ремиссии [2].

Тревожное расстройство, 
ассоциированное с текущим 
соматическим заболеванием
Тревожное расстройство у пациен-
тов с коморбидным соматическим 
заболеванием может проявляться 
различными симптомами, которые 
описаны при первичной патологи-
ческой тревоге. Тревога особен-
но часто ассоциирована с такими 
хроническими заболеваниями, как 
гипертоническая болезнь, ише-
мическая болезнь сердца, хрони-
ческие бронхолегочные заболева-
ния, язвенная болезнь, эпилепсия, 
инсульт, хронические болевые 
синдромы, мигрень. Отличить 
многие соматические симптомы 
тревоги от симптомов соматичес-
кого заболевания в некоторых слу-
чаях затруднительно. Тревожные 
симптомы могут быть ошибочно 
расценены как признаки основ-
ного заболевания, что повлечет за 
собой необоснованную терапию.
Клиническая манифестация тре-
вожных симптомов часто не удов-
летворяет критериям очерчен-
ного тревожного расстройства 
и представляет собой рекуррент-
ную группу симптомов с меньшей 
длительностью и  выраженнос-
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тью, чем это требуется для синд-
ромальной классификации. Эти 
субсиндромально выраженные 
тревожные нарушения наиболее 
трудны для диагностики, часто 
остаются нелечеными, при этом 
значимо ухудшая качество жизни 
пациента и окружающих его лиц. 
Нередко субсиндромальное тре-
вожное расстройство является 
фактором риска развития тяжелой 
депрессии. 
Коморбидное тревожное рас-
стройство независимо от степени 
выраженности существенно ухуд-
шает течение основного заболе-
вания. Например, тревога может 
привести к  учащению эпилепти-
ческих припадков или срыву ле-
карственной ремиссии, удлинить 
период реабилитации у пациентов, 
перенесших инсульт. Мягкие тре-
вожные расстройства соответству-
ют синдромальным по продолжи-
тельности, но включают меньшее 
количество (от двух до четырех) 
тревожных симптомов или более 
четырех симптомов, незначитель-
ная выраженность (тяжесть) кото-
рых не удовлетворяет полностью 
диагностическим критериям. 
У пациентов, страдающих субсинд
ромальной или мягкой тревогой, 
снижение качества жизни по па-
раметрам профессиональной и со-
циальной активности сопоставимо 
с пациентами, имеющими развер-
нутое тревожное расстройство, 
и более выражено, чем у лиц, име-
ющих хроническое, не осложнен-
ное психопатологическими синд-
ромами заболевание [3].

Индуцированная тревога
Многие лекарственные препараты 
и другие химические субстанции 
могут стать причиной тревожных 
симптомов. Чрезмерное потребле-
ние кофеина или резкое прекра-
щение его потребления вызывает 
значимые тревожные симптомы 
[4]. Манифестация тревоги в  ре-
зультате приема различных рецеп-
торных медикаментов трактуется 
как побочный эффект препарата. 
Тревога может развиться на фоне 
использования адренергических 
агонистов, бронходилататоров, 
кортикостероидов, препаратов, 

влияющих на функцию щитовид-
ной железы, антигипертензивных 
препаратов, кардиоваскулярных 
препаратов, особенно дериватов 
дегиталиса. Психотропные пре-
параты, такие как нейролептики 
и  реже селективные ингибиторы 
обратного захвата серотонина 
(СИОЗС), могут быть причиной 
акатизии, ассоциированной с тре-
вогой. Все антидепрессанты при 
длительном использовании де-
монстрируют противотревожный 
эффект, но в инициальном периоде 
лечения могут индуцировать тре-
вогу, что во многих случаях обус-
ловливает отказ пациента от те-
рапии. Повысить эффективность 
начального этапа терапии возмож-
но путем назначения комбинации 
антидепрессанта с  противотре-
вожным препаратом.
Известно, что отмена алкоголя 
вызывает тревогу и  ажитацию. 
Многие патологические тревож-
ные симптомы дебютируют в пе-
риод абстиненции. Симптомы 
отмены седативных и снотворных 
препаратов близки по патогене-
зу и  клиническим проявлениям 
к симптомам отмены алкоголя, но 
часто недооцениваются клини-
цистами как потенциальная при-
чина тревоги. Оба эти состояния 
характеризуются следующими 
тревожными симптомами: нервоз-
ностью, тахикардией, дрожью, 
потливостью и  тошнотой. В  то 
же время седативные препараты 
(бензодиазепины) используют для 
лечения тревожных симптомов, 
что затрудняет дифференцировку 
симптомов основного тревожного 
расстройства от симптомов отме-
ны, ассоциированных с использо-
ванием этих медикаментов.

Принципы терапии  
тревожных расстройств 
Несмотря на облигатность ве-
гетативной дисфункции и  часто 
маскированный характер эмоци-
ональных расстройств, базовым 
методом лечения тревоги является 
психофармакологическое лечение. 
Лекарственные препараты, кото-
рые применяются в терапии тре-
вожных состояний, воздействуют 
на различные нейротрансмиттеры, 

в частности на серотонин, норад-
реналин, гамма-аминомасляную 
кислоту (ГАМК).
Спектр противотревожных препа-
ратов чрезвычайно широк: транк-
вилизаторы (бензодиазепиновые 
и  небензодиазепиновые), малые 
нейролептики, седативные расти-
тельные сборы и, наконец, анти-
депрессанты. Антидепрессанты 
успешно использовались для ле-
чения пароксизмальной тревоги 
(панических атак) с 1960-х гг. Но 
уже в 1990-е гг. стало понятно, что 
антидепрессанты эффективно ку-
пируют тревогу независимо от ее 
типа. 
В настоящее время большинством 
исследователей и  врачей-практи-
ков препаратами первой линии для 
лечения хронических тревожных 
расстройств признаны СИОЗС. 
Это положение базируется на не-
сомненной антитревожной эффек-
тивности и хорошей переносимос-
ти препаратов этой группы. Кроме 
того, при длительном примене-
нии СИОЗС не утрачивают своей 
эффективности. У  большинства 
людей побочные эффекты СИОЗС 
выражены незначительно, обыч-
но проявляются в период первой 
недели лечения, а затем исчезают. 
Иногда побочные эффекты можно 
нивелировать коррекцией дозы 
или изменением времени приема 
лекарства.
Обычно тревожные симптомы 
купируются спустя одну или две 
недели от начала приема лекарст
ва, после чего антитревожный 
эффект препарата нарастает гра-
дуированно. Если в течение трех 
месяцев терапия оказывается не-
достаточно эффективной, необхо-
димо предложить альтернативное 
лечение. Возможен переход на 
препарат более широкого спектра 
действия (антидепрессанты двой-
ного действия или трицикличес-
кие антидепрессанты) или вклю-
чение дополнительного препарата 
в схему лечения (например, малых 
нейролептиков). 
Бензодиазепиновые транквилиза-
торы в основном используются для 
купирования острых симптомов 
тревоги и не должны применяться 
более четырех недель из-за угрозы 
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формирования синдрома зави-
симости. Данные о  потреблении 
бензодиазепинов свидетельствуют 
о том, что они остаются наиболее 
часто назначаемыми психотроп-
ными средствами. Достаточно 
быстрое достижение противотре-
вожного, в  первую очередь седа-
тивного эффекта, отсутствие оче-
видных неблагоприятных влияний 
на функциональные системы ор-
ганизма оправдывают известные 
ожидания врачей и пациентов по 
меньшей мере в начале лечения. 
Психотропные свойства анк
сиолитиков реализуются через 
ГАМКергическую нейротранс-
миттерную систему. Благодаря 
морфологической однородности 
ГАМКергических нейронов в раз-
ных отделах центральной нервной 
системы транквилизаторы могут 
влиять на значительную часть 
функциональных образований го-
ловного мозга, что в свою очередь 
обусловливает широкий спектр 
их эффектов, в том числе неблаго-
приятных. В этой связи примене-
нию бензодиазепинов сопутствует 
целый ряд проблем, связанных 
с особенностями их фармакологи-
ческого действия:
■■ гиперседация (дневная сонли-

вость, снижение уровня бодр-
ствования, нарушение концен-
трации внимания, жалобы на 
забывчивость); 

■■ миорелаксация (общая сла-
бость, мышечная слабость);

■■ угроза развития зависимости 
(может возникать при длитель-
ном применении и  сопровож-
даться феноменами, сходными 
с  невротической тревогой при 
отмене бензодиазепинов). 

Напротив, небензодиазепиновые 
анксиолитики, лишенные нега-
тивных свойств бензодиазепинов, 
иногда могут составить альтерна-
тиву бензодиазепинам. 
Для лечения тревоги могут быть 
также использованы малые нейро-
лептики. В отличие от классичес-
ких нейролептиков эта подгруппа 
препаратов широко используется 
не только в  психиатрической, но 
и  в  общесоматической практике. 
Малые нейролептики обладают 
наряду с  антипсихотическими 

эффектами тимоаналептической 
активностью и не оказывают вы-
раженного влияния на неврологи-
ческую сферу (экстрапирамидные 
побочные эффекты). Мягкость 
психотропного действия и благо-
приятное соматотропное влияние 
(хорошая переносимость, лечеб-
ное воздействие на некоторые со-
матические функции, отсутствие 
печеночного метаболизма) позво-
ляют использовать малые нейро-
лептики в общесоматической сети 
(гастроэнтерологии, кардиологии, 
пульмонологии, дерматологии, 
неврологии) для лечения психо-
соматических расстройств и пси-
хопатологической симптоматики, 
возникающей вследствие сома-
тической патологии. Этот класс 
препаратов благодаря своему се-
дативному эффекту применяется 
как в  монотерапии тревоги, так 
и в мультимодальной терапии. 
Обычно малые нейролепти-
ки используются в  комбинации 
с  антидепрессантами для потен-
цирования или расширения спек-
тра их психотропной активности. 
Комбинирование СИОЗС с малы-
ми нейролептиками обладает сле-
дующими преимуществами: 
■■ влияние на широкий спектр 

эмоциональных и соматических 
симптомов, особенно на боле-
вые ощущения;

■■ возможность более быстрого 
начала антидепрессивного эф-
фекта; 

■■ повышение вероятности ремис-
сии [5].

Наряду с центральным дофамин
ергическим действием большое 
значение имеет способность ати-
пичных нейролептиков блокиро-
вать дофаминовые D₂-рецепторы 
вегетативной нервной системы. 
По этой причине наличие отдель-
ных соматических (вегетативных) 
симптомов может быть показа-
нием для назначения комбиниро-
ванного лечения. Именно вегето
тропным эффектом обусловлена 
направленность действия малых 
нейролептиков на расстройства 
невротического уровня и  свя-
занные с  ними вегетативные на-
рушения. Благодаря этому они 
широко используются для ле-

чения тревожных расстройств 
и  ассоциированных с  ними веге-
тативных симптомов, развиваю-
щихся вследствие соматических 
заболеваний. Малые нейролеп-
тики могут быть полезны при ле-
чении нозогенных тревожных 
реакций у больных ишемической 
болезнью сердца, гипертоничес-
кой болезнью, бронхиальной аст-
мой, обструктивным бронхитом, 
кожными и  неврологическими 
заболеваниями [6]. Симптомами – 
маркерами дополнительного на-
значения нейролептиков являют-
ся астенический фон, тенденция 
к брадикардии, аритмии и гипото-
нии, гиперкинетические симптомы 
со стороны желудочно-кишечного 
тракта, «мраморные» ладони, то 
есть симптомы ваготонии. 
Наши собственные исследования 
показали, что пациенты с  пани-
ческим расстройством, имеющие 
симптомы желудочно-кишечного 
дистресса, хуже откликаются на 
терапию антидепрессантами, чем 
пациенты, не имеющие таковых 
симптомов. Антидепрессивная 
терапия была эффективна только 
у 37,5% пациентов, предъявлявших 
жалобы на желудочно-кишечные 
вегетативные расстройства, про-
тив 75% пациентов в группе боль-
ных, не предъявлявших жалобы 
на желудочно-кишечный тракт. 
По этой причине в некоторых слу-
чаях полезными могут оказаться 
препараты, воздействующие на 
отдельные тревожные симптомы. 
Например, бета-блокаторы умень-
шают тремор и купируют тахикар-
дию, препараты с  антихолинер-
гическим эффектом уменьшают 
потливость, а малые нейролепти-
ки воздействуют на желудочно-ки-
шечный дистресс. 
Среди малых нейролептиков 
наиболее часто для лечения тре-
вожных расстройств использу-
ется алимемазин (Тералиджен®). 
У  клиницистов накоплен значи-
тельный опыт применения пре-
парата Тералиджен® у  пациентов 
с  вегетативной дисфункцией [7]. 
Механизм действия Тералиджена 
многогранен и включает как цен-
тральные, так и  периферические 
компоненты:
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■■ блокаду D₂-рецепторов мезо-
лимбической и  мезокортикаль-
ной системы (антипсихотичес-
кое действие);

■■ блокаду 5НТ-2А серотониновых 
рецепторов (антидепрессивное 
действие, синхронизация био-
логических ритмов);

■■ блокаду D₂-рецепторов триггер-
ной зоны рвотного и кашлевого 
центра ствола мозга (противо-
рвотное и  противокашлевое 
действие);

■■ блокаду альфа-адренорецепто-
ров ретикулярной формации 
(седативное действие);

■■ блокаду периферических аль-
фа-адренорецепторов (гипотен-
зивное действие);

■■ блокаду Н₁-рецепторов цент-
ральной нервной системы (седа-
тивное действие, гипотензивное 
действие);

■■ блокаду периферических Н₁-
рецепторов (противозудное 
и  противоаллергическое дейст-
вие);

■■ блокаду ацетилхолиновых ре-
цепторов (спазмолитическое 
действие).

Исходя из эффектов и многолетнего 
опыта использования Тералиджена, 
целевыми симптомами назначения 
препарата при коррекции тревож-
ных расстройств являются: 
■■ чрезмерная нервозность, возбу

димость, раздражительность, 
взвинченность; доминирование 
в клинической картине наруше-
ний сна (трудности засыпания) 
[8];

■■ необходимость усиления эф-
фектов базисной (антидепрес-
сивной) терапии; 

■■ жалобы на сенестопатические 
ощущения;

■■ гастроэнтерологический ди
стресс, в частности тошнота;

■■ боль, зуд.
Прием препарата Тералиджен® 
рекомендуется начинать с  мини-
мальных доз (одна таблетка на 
ночь), постепенно увеличивая 
дозу до трех таблеток. Не сущест
вует четких рекомендаций по 
продолжительности терапии тре-
вожных синдромов. Тем не менее 
многочисленными исследовани-
ями доказана польза длительных 
курсов терапии. Считается, что 
после редукции всех симптомов 
должно пройти не менее четырех 
недель лекарственной ремиссии, 
после чего делается попытка от-
мены препарата. Слишком ранняя 
отмена лекарства может привести 
к обострению заболевания. В сред-
нем курс лечения составляет два – 
шесть месяцев.  
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Эпидемиология
Тесная связь нарушений сна и де-
прессии продемонстрирована 
в многочисленных клинических 
исследованиях, что позволяет 
говорить о  наличии общих па-
тофизиологических механизмов 
этих расстройств. При депрессии 
наблюдаются как инсомничес-
кие, так и гиперсомнические рас-
стройства, их частота составля-
ет 80–90%, а при оценке данных 
объективного полисомнографи-
ческого исследования может до-
стигать 100% [1].

Показано, что депрессия выяв-
ляется у  20% людей с  наруше-
ниями сна и только у 1% людей, 
нарушений сна не имеющих. 
Особенно сильная корреляция 
между расстройством сна и  де-
прессией наблюдается в молодом 
возрасте: при наличии инсомнии 
риск развития депрессии состав-
ляет 31%, гиперсомнии  – 25%, 
обоих расстройств – 54%. В стар-
шей возрастной группе инсом-
ния выступает предиктором раз-
вития депрессии в  будущем [2]. 
Сочетание депрессии и  наруше-

ний сна является настолько ти-
пичным, что, по мнению некото-
рых авторов, в случае отсутствия 
жалоб на плохой сон диагноз де-
прессии сомнителен [3].

Феноменология расстройств сна 
при депрессии
Наиболее распространенны-
ми видами нарушений сна при 
депрессии являются ночные 
страхи, кошмары, инсомния 
и гиперсомния.
Ночные страхи представляют 
собой форму парасомнии, кото-
рая характеризуется внезапным 
пробуждением из медленного сна 
(четвертая стадия), дезориента-
цией, чувством страха, при этом 
часто сопровождается криком 
и стереотипной двигательной ак-
тивностью, носящей менее целе-
направленный характер, чем при 
сомнамбулизме. Ночные страхи, 
как правило, сочетаются с трево-
гой, депрессией, обсессивно-ком-
пульсивным поведением, фобия-
ми [4].
Кошмары также являются фор-
мой парасомнии с устрашающи-
ми сновидениями, которые вспо-
минаются после пробуждения из 
фазы быстрого сна, с  быстрым 

В статье рассмотрены основные виды нарушений сна при депрессии, 
их полисомнографические корреляты, обсуждаются возможные причины 
и способы коррекции этих расстройств. Отмечается, что терапия 
нарушений сна у пациентов с депрессией должна включать в себя 
лечение основного заболевания (депрессии), немедикаментозные способы 
коррекции сна, соблюдение гигиены сна. Подчеркивается, что применение 
антидепрессантов с седативным действием при депрессиях 
с инсомническими проявлениями благотворно влияет как на сон,  
так и на основной психопатологический синдром. 

Ключевые слова: депрессия, инсомния, расстройства сна, циркадианные 
ритмы, антидепрессанты
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восстановлением ориентации 
и способностью вспомнить снови-
дение в мельчайших подробнос-
тях [5]. Распространенность этой 
парасомнии в общей популяции 
варьирует от 1 до 8% [6]. Кошмары 
чаще встречаются у женщин и ас-
социированы с  частыми ночны-
ми пробуждениями, трудностями 
засыпания, снижением памяти 
и  тревогой. Это расстройство 
может быть обусловлено при-
емом лекарственных препаратов 
(антидепрессантов, наркотичес-
ких анальгетиков или барбиту-
ратов), прежде всего влияющих 
на уровень нейромедиаторов 
в  центральной нервной системе. 
Учащение кошмаров может быть 
спровоцировано отменой ряда 
веществ, таких как этанол, барби-
тураты и бензодиазепины, в связи 
с провоцированием рикошетного 
увеличения фазы быстрого сна [7].
Инсомния, по определению 
Международной классификации 
расстройств сна 2005 г. [6], пред-
ставляет собой клинический син-
дром, характеризующийся нали-
чием повторяющихся нарушений 
инициации, продолжительности, 
консолидации или качества сна, 
случающихся несмотря на нали-
чие достаточного количества вре-
мени и условий для него и прояв-
ляющихся нарушениями дневной 
деятельности различного вида. 
Клиническая феноменология 
инсомнии включает в  себя пре-
сомнические, интрасомнические 
и постсомнические расстройства. 
К пресомническим расстройствам 
относятся трудности засыпания. 
В  случае длительного течения 
заболевания у  больных склады-
ваются патологические ритуалы 
отхода ко сну и может сформиро-
ваться «боязнь постели», которая 
характеризуется исчезновением 
желания спать, как только чело-
век ложится в постель. Это состо-
яние сопровождается навязчивы-
ми мыслями и воспоминаниями, 
усилением двигательной активно-
сти в стремлении найти удобную 
позу.
Интрасомнические расстройства 
проявляются в основном частыми 
ночными пробуждениями, после 

которых пациенты долго не могут 
уснуть. У  таких больных порог 
пробуждения резко снижен, в ре-
зультате чего сон может прервать 
малейший шум, дискомфорт, бо-
левые ощущения и т.д. 
К постсомническим расстройст
вам относятся ранние утренние 
пробуждения, снижение работо
способности, ощущение разби-
тости, неудовлетворенность ноч-
ным сном, дневная сонливость. 
Считается, что разорванный сон 
или ранние утренние пробуж-
дения могут служить маркером 
наличия депрессии даже при от-
сутствии пониженного настрое-
ния [1].
Гиперсомния характеризуется 
чрезмерной дневной сонливос-
тью и  дневными засыпаниями, 
которые не приносят облегче-
ния. При этом избыточная сон-
ливость может возникать как 
в ночное, так и в дневное время 
с общей продолжительностью сна 
не менее десяти часов в сутки [8]. 
Гиперсомния при депрессии на-
блюдается реже, чем инсомния, 
как правило, она имеет место при 
атипичной форме аффективно-

го расстройства у  лиц молодого 
возраста и женщин. Гиперсомния 
встречается у 40% пациентов с де-
прессией младше 30 лет и только 
у 10% пациентов в возрасте 50 лет. 
Некоторые пациенты могут одно-
временно страдать от инсомнии 
и  гиперсомнии в  рамках одного 
депрессивного эпизода [9].

Структура сна при депрессии
Изменение структуры сна при 
эндогенной депрессии характе-
ризуется сокращением дельта-
сна и  латентного периода фазы 
быстрого сна, увеличением плот-
ности быстрых движений глаз, 
частыми пробуждениями (рису-
нок) [10]. При психогенных де-
прессиях в  структуре инсомнии 
преобладают нарушения засыпа-
ния с  компенсаторным удлине-
нием утреннего сна, в  то время 
как при эндогенных депрессиях 
чаще регистрируют частые ноч-
ные и окончательные ранние ут-
ренние пробуждения. Отмечено 
уменьшение глубины сна и  воз-
растание двигательной активно-
сти. Обнаружена выраженная ре-
дукция четвертой стадии сна. На 

Рисунок. Изменение структуры сна при депрессии на фоне лечения (А – гипнограмма здорового 
человека, В – гипнограмма больного депрессией) – укорочение латентного периода быстрого сна, 
удлинение времени засыпания, снижение представленности глубоких стадий медленного сна, 
увеличение числа пробуждений и двигательной активности во сне [10]
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фоне редукции четвертой стадии 
и  частых пробуждений нередко 
отмечают увеличение поверхност
ных (первой и  второй) стадий 
медленного сна. Возрастает число 
переходов от стадии к стадии, что 
свидетельствует о нестабильнос-
ти работы церебральных механиз-
мов поддержания сна. Кроме того, 
характерным признаком наруше-
ний структуры сна при депрес-
сии является увеличение числа 
пробуждений в последнюю треть 
ночи [11].
При депрессии наблюдают из-
менения и  в  фазе быстрого сна. 
По различным данным, у  таких 
больных представленность быст-
рого сна варьирует от 16,7 до 31%. 
Важнейшим показателем, отра-
жающим величину потребнос-
ти в этой фазе сна, считается его 
латентный период. Сокращение 
латентного периода быстрого 
сна расценивается как признак 
усиления активности стволо-
вых структур, генерирующих эту 
фазу сна, и  объясняется повы-
шенной потребностью в быстром 
сне при депрессии. Сокращение 
латентного периода быстрого сна 
далеко не в  одинаковой степени 
свойственно разным типам де-
прессии. Короткий латентный 
период характерен для всех пер-
вичных депрессий и отсутствует 
при вторичных. При этом он не 
определяется другими парамет-
рами сна и не зависит от возраста 
и действия лекарств. Обнаружено, 
что достаточно чувствительным 
и  специфичным (60 и  90%  соот-
ветственно) маркером эндогенной 
депрессии является редукция ла-
тентного периода быстрого сна до 
70 минут. Возможно, эти данные 
свидетельствуют о  десинхрони-
зации циркадианных ритмов 
в  цикле «сон  – бодрствование» 
и  их смещении на более раннее 
время суток.
При эндогенных депрессиях боль-
ше всего нарушается временная 
организация сна. Обнаружено не 
только раннее наступление пер-
вого эпизода фазы быстрого сна, 
но и увеличение его длительнос-
ти, а  также снижение ультради-
анной периодичности цикла сна 

до 85 минут (в норме у здорового 
человека она составляет около 
90  минут). Продолжительность 
периодов быстрого сна последо-
вательно уменьшается в течение 
ночи при сохраняющейся высо-
кой частоте быстрых движений 
глаз. Это напоминает сходную за-
кономерность, выявленную у здо-
ровых лиц, с той лишь разницей, 
что у последних сокращение вре-
мени фазы быстрого сна с сохра-
нением высокой частоты быстрых 
движений глаз наблюдается после 
четвертого или пятого цикла [1].
Таким образом, в настоящее время 
определенные изменения в струк-
туре ночного сна рассматривают 
как предиктор развития депрес-
сии. К таким маркерам относятся 
уменьшение латенции быстрого 
сна, сокращение длительности 
дельта-сна и увеличение плотности 
быстрых движений глаз. Эти пара-
метры расцениваются и как мар-
керы эффективности терапии ан-
тидепрессантами, однако ввиду их 
высокой чувствительности к фар-
макотерапии рекомендуют прово-
дить полисомнографическое ис-
следование до назначения и после 
отмены антидепрессанта [12].

Патогенез нарушений сна  
при депрессии
Существует несколько патофи-
зиологических механизмов раз-
вития инсомнии. Один из них 
связывают с состоянием гиперак-
тивации нервной системы, кото-
рая наблюдается как на уровне вы-
сшей нервной деятельности, так 
и в вегетативном и эндокринном 
обеспечении жизнедеятельности. 
На когнитивном уровне гиперак-
тивация поддерживается посто-
янными навязчивыми мыслями 
(руминациями), связанными со 
стрессовым фактором, и  сопро-
вождается повышением вни-
мания, уровня бодрствования, 
готовности к  реагированию. 
С наступлением вечера интенсив-
ность руминаций не снижается, 
что приводит к  трудностям за-
сыпания вечером и во время ноч-
ных пробуждений. В дальнейшем 
на фоне развившихся нарушений 
сна ключевой темой руминаций 

может становиться уже не стрес-
сор, а  отсутствие возможности 
достичь нормального сна, при 
этом формируется «боязнь не за-
снуть» [13].
Наличие гиперактивации на со-
матическом уровне подтвержда-
ется результатами исследования 
основного обмена: у больных ин-
сомнией увеличивается объем 
потребляемого кислорода по 
сравнению со здоровыми людьми. 
Определение активности вегета-
тивной нервной системы методом 
анализа временных характерис-
тик вариабельности ритма сердца 
подтвердило наличие относитель-
ной симпатикотонии у  больных 
инсомнией в течение всего 36-ча-
сового периода регистрации.
Выделение «гормонов стресса» 
при инсомнии также возраста-
ет. У  больных повышен уровень 
суточной экскреции свободно-
го кортизола, его концентра-
ция в  моче коррелирует со вре-
менем ночного бодрствования. 
Экскреция катехоламинов также 
коррелирует со временем бодр-
ствования в  постели и  первой 
стадией медленного сна. При 
сравнении уровней кортизола 
и адренокортикотропного гормо-
на в плазме крови было показано, 
что максимальные различия этих 
показателей у больных инсомнией 
и у хорошо спящих людей отмеча-
ются в вечернее и ночное время. 
Эта находка подтверждает нали-
чие гиперактивации, мешающей 
засыпанию и  поддержанию сна 
и на этом уровне регуляции [14].
Исследования мозгового мета-
болизма методом позитронной 
эмиссионной томографии под-
тверждают наличие гиперакти-
вации при инсомнии и на цереб-
ральном уровне. Общий уровень 
потребления глюкозы в  мозге 
больных инсомнией повышен по 
сравнению со здоровыми людьми. 
Максимальные различия, выра-
жающиеся в снижении градиента 
уровня метаболизма при перехо-
де от бодрствования к медленно-
му сну, отмечались в тех областях 
мозга, которые в большей степени 
участвуют в эмоциональном реа-
гировании на стресс. Это струк-
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туры восходящей активирующей 
формации, гипоталамуса, минда-
левидного тела, передней пояс-
ной извилины, коры мезиотемпо-
ральной области и островка. В то 
же время метаболическая актив-
ность нейронов префронталь-
ной коры у  больных инсомнией 
в бодрствовании оказалась ниже, 
чем в  контрольной группе, что 
может свидетельствовать о  ког-
нитивных последствиях нарушен-
ного сна [15].
Одним из рассматриваемых па-
тофизиологических механизмов 
нарушений сна при депрессии яв-
ляется нарушение циркадианных 
ритмов, которые управляются 
небольшой областью гипотала-
муса, где расположены супрахи-
азменные ядра. Они координи-
руют циклическое чередование 
процессов сна и  бодрствования, 
метаболические процессы, выра-
ботку гормонов и другие физио-
логические функции, обеспечивая 
работу органов и систем в 24-ча-
совом (в  большинстве случаев) 
и  других циклах. Предполагают, 
что нарушение деятельности сис-
темы регуляции биологических 
ритмов приводит к развитию рас-
стройств сна, раздражительности, 
снижению внимания, развитию 
заболеваний сердечно-сосудис-
той системы и желудочно-кишеч-
ного тракта, а  также повышает 
риск развития рака. Однако ме-
ханизмы, связывающие наруше-
ния циркадианных ритмов и раз-
витие различных заболеваний, 
требуют дальнейшего изучения 
[16]. Известно, что ночной образ 
жизни приводит к  развитию де-
синхроноза (рассогласования 
биологических ритмов), который 
наблюдается у  людей, работаю-
щих в ночную смену или сутками, 
а  также у людей, часто соверша-
ющих поездки в  другие часовые 
пояса (синдром смены часовых 
поясов).
Расстройство циркадианного 
ритма сна по типу запаздывания 
фазы сна характеризуется труд-
ностями инициации и окончания 
сна в желаемое (социально прием-
лемое) время. Пациенты долго не 
могут уснуть вечером, утром им 

трудно проснуться и поддерживать 
необходимый уровень активности 
в первой половине дня. Если у них 
имеется возможность следовать 
внутреннему ритму, то есть позд
но ложиться и  поздно вставать, 
эти люди чувствуют себя совер-
шенно здоровыми. Объективное 
исследование сна в  этих случаях 
не выявляет каких-либо наруше-
ний его структуры. Для такого 
расстройства характерна низкая 
эффективность снотворных пре-
паратов. В лечении циркадианных 
расстройств типа запаздывающей 
фазы сна используют лекарствен-
ные средства и  методики, имею-
щие отношение к биоритмологии 
(хронобиологии). Для ускорения 
засыпания применяются препара-
ты мелатонина [17].
Патогенез депрессии также часто 
связывают с нарушением биологи-
ческих ритмов. Хорошо известны 
сезонные и  суточные колебания 
настроения, поведения, физио-
логических процессов у  людей 
с  биполярным расстройством. 
Сопряженность симптомати-
ки депрессивного расстройства 
с  ритмическими процессами не 
вызывает сомнений:
■■ циклическое, рекуррентное те-

чение депрессий (депрессивный 
и маниакальный периоды обра-
зуют фазу, а  фаза вместе с  бес-
симптомным периодом состав-
ляют цикл);

■■ ритмичность проявления забо-
левания (максимально в апреле 
и  октябре, минимально в  июле 
и декабре-январе); 

■■ суточный ритм колебания де-
прессивного настроения, ряда 
вегетативных и  поведенческих 
симптомов; 

■■ изменение ритмичности фаз 
сна (уменьшение латентного 
периода быстрого сна) [18]. 

У больных депрессией обнаруже-
но понижение уровня секреции 
мелатонина, что может способс-
твовать развитию у  них инсом-
нии, но не дает представления 
о причинно-следственных связях 
развития этих расстройств. Как 
правило, лечение таких пациен-
тов антидепрессантами приводит 
к  нормализации сна, что под-

тверждает общность механизмов 
развития этих расстройств. 
Синдром обструктивного апноэ 
сна рассматривают как фактор, 
усугубляющий течение депрес-
сии пропорционально тяжести 
синдрома. Показано, что кор-
рекция этого состояния при 
помощи вентиляции постоян-
ным положительным давлением 
через носовую маску во время 
сна (СИПАП-терапия) приводит 
к  уменьшению выраженности 
симптомов депрессии [19].

Лечение нарушений сна  
при депрессии
Терапия нарушений сна у  боль-
ных с  депрессией должна вклю-
чать в  себя лечение основного 
заболевания (депрессии), немеди-
каментозные способы коррекции 
сна, соблюдение гигиены сна.
Соблюдение гигиены сна являет-
ся одним из важнейших факто-
ров терапии нарушений сна у па-
циентов с  депрессией. Правила 
гигиены сна включают норма-
лизацию режима дня (ложиться 
и вставать в одно и то же время, 
не спать в  течение дня), регу-
лярные физические упражнения 
в утренние и дневные часы (но не 
перед сном), организацию режи-
ма питания (не переедать перед 
сном). Кроме того, рекомендуется 
исключить употребление кофе, 
чая и  алкоголя во второй поло-
вине дня, отказаться от курения. 
Значение имеет и  организация 
места для сна. Кровать и подуш-
ка должны быть удобными, свет 
в  спальне приглушенным, ком-
нату необходимо поддерживать 
в чистоте и регулярно проветри-
вать. Кровать следует использо-
вать только для сна, в ней нельзя 
есть, читать, смотреть телевизор 
и  просто валяться. Если в  те-
чение 30–40  минут заснуть не 
удается, рекомендуется встать 
и  заняться другими делами до 
тех пор, пока не появится жела-
ние заснуть. Бывает полезным 
соблюдать определенный ритуал 
отхода ко сну (горячая ванна или 
прогулка перед сном). Во многих 
случаях помогает методика кон-
тролируемого ограничения сна 
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(уменьшение времени пребыва-
ния в постели до предполагаемой 
продолжительности сна).
К немедикаментозным способам 
коррекции расстройств сна при 
депрессии относятся психотера-
пия, физиотерапия, фототера-
пия, энцефалофония. К наиболее 
эффективным психотерапевти-
ческим воздействиям относят 
рациональную, поведенческую 
и  когнитивную психотерапию, 
методы аутотренинга, биологи-
ческой обратной связи, релакса-
ционные методики.
Одним из известных методов ле-
чения депрессии является депри-
вация сна – сознательное лише-
ние ночного сна на протяжении 
36–40 часов. По данным многих 
авторов, этот метод тем эффек-
тивнее, чем грубее выражены 
депрессивные расстройства. 
Депривация сна может быть са-
мостоятельным методом лечения 
депрессии с последующим пере-
ходом к антидепрессантам. Кроме 
того, считается, что депривация 
сна повышает эффективность 
фармакотерапии у резистентных 
больных [1]. Однако существуют 
исследования, доказывающие не-
гативное влияние лишения сна на 
дальнейшее течение депрессии, 
особенно у лиц молодого возрас-
та [20].
В схему лекарственной терапии 
депрессии с  инсомническими 
нарушениями помимо препара-
тов основного ряда (транквили-
заторов, антидепрессантов, ней-
ролептиков) должны входить 
и снотворные препараты. В ожи-
дании действия базовой терапии 
они позволяют быстро компен-
сировать нарушенный сон, спо-
собствуют быстрому облегчению 
состояния больного и улучшают 
приверженность лечению.
Учитывая патофизиологичес-
кую общность механизмов раз-
вития депрессии и  нарушений 
сна, одним из важнейших ком-
понентов их медикаментозного 
лечения является назначение 
антидепрессантов. Подбор анти-
депрессантов должен осущест-
вляться в  соответствии с  фено-
менологией депрессии, а  также 

с  учетом влияния препаратов 
на сон. Активирующие анти-
депрессанты (имипрамин, флу-
оксетин, сертралин, пароксетин, 
венлафаксин, бупропион) долж-
ны назначаться в утренние часы 
и  могут быть полезны больным 
с избыточной дневной сонливос-
тью. Антидепрессанты с седатив-
ным эффектом (такие как док-
сепин, миртазапин, миансерин) 
должны приниматься в вечернее 
время и  имеют преимущество 
у  пациентов с  инсомнией. При 
проблемах поддержания сна 
свою эффективность показал 
доксепин [12].
Одним из эффективных анти-
депрессантов, применяемых 
в лечении депрессии с инсомни-
ческими нарушениями, является 
тразодон. В России он представ-
лен торговым наименованием 
Триттико («Анжелини», Италия).
Тразодон относится к  классу 
антагонистов/ингибиторов об-
ратного захвата серотонина. 
Препарат оказывает антидепрес-
сивное (тимолептическое) дейст-
вие, сочетающееся с анксиолити-
ческим и  транквилизирующим 
эффектом. По фармакологичес-
ким свойствам и нейрохимичес-
кому действию он отличается 
от типичных антидепрессантов, 
не уменьшает депрессивного 
влияния резерпина, ослабляет 
центральные эффекты фенами-
на и  периферическое действие 
норадреналина, не оказывает за-
метного влияния на нейрональ-
ный захват катехоламинов, но 
избирательно блокирует захват 
серотонина, оказывает альфа-ад-
реноблокирующее действие [21].
Препарат применяют при де-
прессивных состояниях раз-
личной этиологии (эндогенных, 
психотических, невротических, 
соматогенных) с  выраженной 
тревожностью, напряженностью, 
болевом синдроме при неврал-
гии, агорафобии, алкогольном аб-
стинентном состоянии, лекарст-
венной зависимости, вызванной 
бензодиазепинами, снижении 
либидо, импотенции.
В 2011–2012  гг. в  России было 
проведено мультицентровое ис-

следование оценки эффектив-
ности и безопасности препарата 
тразодона (Триттико) в лечении 
нарушений сна при депрессии. 
В исследовании приняли участие 
30  больных депрессивным рас-
стройством с нарушениями сна: 
18 мужчин и 12 женщин в возрас-
те от 18 до 80 лет. На фоне при-
ема препарата в дозе 150–300 мг 
отмечалось улучшение показате-
лей тревоги и  депрессии, субъ-
ективных характеристик сна 
и бодрствования и объективных 
характеристик структуры сна, 
в частности увеличение длитель-
ности первой стадии, общего 
времени сна, индекса эффектив-
ности сна, продолжительности 
второй стадии сна и дельта-сна. 
Была отмечена высокая эффек-
тивность и безопасность приме-
нения препарата как по отзывам 
самих пациентов, так и по отче-
там наблюдавших их врачей [22].

Заключение
Следует отметить: между нару-
шениями сна и  аффективными 
расстройствами существует тес-
ная связь, обусловленная, по-ви-
димому, общностью некоторых 
патогенетических механизмов 
(когнитивные нарушения, гипер
активность гипоталамо-гипо-
физарно-надпочечниковой оси, 
расстройства циркадианных рит-
мов). Причинно-следственные 
отношения расстройства сна 
и  депрессии неоднозначны. 
С одной стороны, нарушения сна 
рассматривают как предиктор 
развития депрессии, что может 
свидетельствовать о  первичной 
роли расстройства сна в  воз-
никновении или повторении де-
прессивного эпизода. С другой – 
расстройства сна очень часто 
сопровождают развитие депрес-
сивного эпизода, и  некоторые 
авторы считают их облигатным 
симптомом, отсутствие которо-
го ставит под сомнение сам диа-
гноз аффективного расстройства. 
Нарушение сна в  этом случае 
может развиваться на фоне изме-
нения основных циркадианных 
ритмов, изменения социальной 
и физической активности паци-
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Main sleep disorders under depression including their polysomnographic correlates, possible causes and methods 
of their correction are discussed in the paper. It is noted that therapy of sleep disorders should include treatment 
of the primary disease (depression), non-medicated methods of sleep correction, and maintenance of sleep hygiene. 
It is emphasized that administration of antidepressants with sedative activity under depression with insomnic 
manifestations was found to beneficially act both on sleep and the primary psychopathological syndrome. 
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ента, нарушения высших пси-
хических функций. Применение 
антидепрессантов с седативным 
действием при депрессиях с ин-
сомническими проявлениями 

благотворно влияет как на сон, 
так и на основной психопатоло-
гический синдром. В  настоящее 
время тразодон (Триттико) рас-
сматривается как один из наи-

более эффективных препаратов 
для лечения нарушений сна при 
тревожных и депрессивных рас-
стройствах непсихотического 
уровня [22]. 
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Введение
Одной из распространенных про-
блем у лиц пожилого возраста явля-
ются расстройства сна. Нарушение 
сна, с одной стороны, – это мощ-
ный фактор, снижающий качество 
жизни и  ухудшающий здоровье, 
а с другой – следствие других сома-
тических заболеваний [1]. В прак-
тической медицине уже стало акси-
омой, что разные расстройства сна 

обусловлены не только изменения-
ми сомногенных систем, но и влия-
нием сопутствующих заболеваний. 
Важно отметить: врачи часто не 
уделяют проблеме инсомнии до-
статочного внимания. Между тем 
у  45% пожилых людей симптомы 
бессонницы позволяли поставить 
диагноз инсомнии (в клинической 
практике диагноз «инсомния» вы-
ставляется лишь в 19% случаев) [2]. 

В пожилом возрасте имеются свои 
факторы риска развития наруше-
ний сна [3]. К ним можно отнести 
подавленное настроение и низкую 
физическую активность. Было по-
казано, что основными причина-
ми инсомнии являются депрессия, 
болезни сердца, физическая боль 
[4]. Когнитивные расстройства 
также напрямую связаны с  ин-
сомнией. Все это предполагает, 
что большая часть жалоб гери-
атрических пациентов на плохой 
сон может объясняться не только 
старением организма, но и появ-
лением разнообразных проблем, 
связанных с нарушением сомати-
ческого, психического, неврологи-
ческого здоровья. Таким образом, 
расстройства сна у пожилых людей 
нельзя анализировать отдельно 
от состояния организма в целом, 
а ухудшение здоровья в пожилом 
возрасте нельзя рассматривать, не 
оценивая качество сна.
Изменения сна в  пожилом воз-
расте имеют свои особенности: 
сокращается медленный сон (уко-
рачивается дельта-сон и  увели-
чиваются первая и вторая стадии 

В статье обсуждается проблема расстройств сна у лиц пожилого 
возраста. Подчеркивается, что расстройства сна у пожилых людей 
необходимо анализировать с учетом состояния организма в целом, 
а ухудшение здоровья – рассматривать, обязательно оценивая 
качество сна. Отмечается, что оптимальной терапией нарушений 
сна в пожилом возрасте является сочетание нелекарственных методов 
с назначением препаратов, регулирующих естественные механизмы сна 
и бодрствования, а также улучшающих метаболизм и кровоснабжение 
головного мозга. 

Ключевые слова: инсомния, люди пожилого возраста, нарушение 
когнитивных функций, дисциркуляторная энцефалопатия, 
поведенческая терапия, гинкго билоба, мелатонин 
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сна) и  удлиняется поверхност-
ный сон (наиболее выраженно 
у  мужчин) [5]. У  женщин поми-
мо изменения структуры сна на-
блюдается рост частоты жалоб 
на плохой сон. Одно из часто 
встречающихся объяснений этих 
изменений  – особенности цир-
кадианных ритмов. С  возрастом 
уменьшается гомеостатическая 
потребность во сне. Эндогенный 
циркадианный центр, располо-
женный в ядрах гипоталамуса, ре-
гулирует синхронную активность 
нескольких физиологических по-
казателей, включая гормональную 
активность и  температуру тела. 
Уменьшение необходимости ре-
гулировать данные показатели во 
время сна также может снизить 
потребность во сне.
Исследование структуры жалоб 
на нарушения сна в  пожилом 
возрасте показало, что пациенты 
в возрасте 65 лет и старше в 50% 
случаев предъявляют по крайней 
мере одну жалобу на сон, в  35% 
случаев отмечаются жалобы на 
поверхностный сон и  в  40% слу-
чаев  – на ночные пробуждения. 
Распространенность расстройств 
сна достаточно высокая и состав-
ляет 3,1% в популяции, что сопос-
тавимо с  распространенностью 
сердечно-сосудистых заболева-
ний, сахарного диабета и инсульта. 
Исследования влияния сна на 
физическое функционирование 
и  работоспособность у  пожилых 
лиц показали: поверхностный 
и более фрагментированный сон 
приводит к  ухудшению работо
способности, уменьшение време-
ни сна, эффективности сна на 20% 
и увеличение времени засыпания 
более 90  минут  – к  уменьшению 
общей силы, скорости ходьбы, не-
способности встать со стула без 
посторонней помощи и  неспо-
собности закончить непродолжи-
тельную прогулку. По результатам 
многочисленных обзоров, бес-
сонница у  взрослых может при-
вести к ухудшению когнитивных 
функций: снижаются способность 
удерживать внимание, скорость 
реакций, процессы запоминания 
[6]. Особенно это важно для лиц 
пожилого возраста, поскольку 

снижение когнитивных функций 
может быть не только проявлени-
ем инсомнии, но и ранним симп-
томом органических заболеваний 
головного мозга. Так, инсомния 
может быть независимым фак-
тором развития когнитивных 
дисфункций преимущественно 
у мужчин [3]. Есть данные о том, 
что нарушение когнитивных 
функций может быть проявлени-
ем сонливости в  дневное время, 
а не непосредственно следствием 
самой инсомнии [7].
Когнитивные расстройства явля-
ются значимой и самостоятельной 
проблемой пожилого возраста. 
По данным эпидемиологических 
исследований, не менее 5% лиц 
старше 65 лет страдают деменци-
ей. Еще у 12–17% выявляются ког-
нитивные нарушения, выходящие 
за пределы возрастной нормы, но 
не достигающие выраженности 
деменции [1, 8–10]. 
В 2004–2005  гг. в  России было 
проведено крупномасштабное 
исследование распространен-
ности когнитивных нарушений 
среди неврологических пациентов 
ПРОМЕТЕЙ. В исследовании при-
нимали участие 132 врача и более 
3000  пациентов из 33  городов. 
Каждый пациент старшего воз-
раста, приходящий на амбулатор-
ный прием к неврологу, проходил 
короткое нейропсихологическое 
тестирование с  использованием 
скрининговых шкал деменции. 
В  результате когнитивные на-
рушения были выявлены в  70% 
случаев, при этом в 25% случаев 
они достигали значительной вы-
раженности [11].
Наиболее частой причиной демен-
ции у  пожилых людей является 
дисциркуляторная энцефалопа-
тия, или прогрессирующая цереб-
роваскулярная болезнь мозга. Она 
возникает в  результате недоста-
точного кровоснабжения голов-
ного мозга, вследствие чего нару-
шается его питание и  обменные 
процессы. Дисциркуляторная эн-
цефалопатия представляет собой 
диффузное многоочаговое пора-
жение головного мозга с участка-
ми глиоза, некроза, кистозными 
и  ишемическими изменениями. 

В  зависимости от выраженности 
и  распространенности диффуз-
ных полиморфных изменений 
в веществе головного мозга кли-
нические проявления могут быть 
различны  – от неврологических 
(головные боли, головокружения, 
нарушение координации, пира-
мидные знаки) до астенических 
и психических (повышенная утом-
ляемость, раздражительность, 
сенситивность, снижение внима-
ния и памяти, эмоциональная ла-
бильность). На любой стадии дис-
циркуляторной энцефалопатии 
могут присутствовать нарушения 
сна [1, 8, 12]. 
Наибольшее значение в формиро-
вании и прогрессировании сосу-
дистой патологии головного мозга 
имеют атеросклероз, артериальная 
гипертензия или же их сочетание. 
В  большей степени эти факторы 
характерны для пожилого и стар-
ческого возраста. 
Нарушения сна при дисциркуля-
торной энцефалопатии полиморф-
ны и характеризуются разнообра-
зием клинической симптоматики, 
обусловленной прежде всего воз-
растными особенностями и теку-
щими изменениями структур го-
ловного мозга. 

Методы лечения нарушений сна
Анализ жалоб, истории заболева-
ния, данных дополнительных ме-
тодов исследования – основа для 
постановки правильного диагноза 
и  назначения адекватного мето-
да лечения пожилым пациентам 
с нарушениями сна. При этом не-
обходимо обращать внимание на 
все факторы, которые могут при-
вести к  нарушению сна: субъек-
тивное время засыпания больно-
го, оценку сна и состояние после 
пробуждения, время пребывания 
в  постели, время отхождения ко 
сну и утреннего пробуждения, ко-
личество ночных пробуждений, 
наличие и  продолжительность 
дневного сна, состояние бодрс-
твования, прием алкоголя, кофеи-
на или курение сигарет (особенно 
перед сном), прием лекарственных 
средств, наличие стрессовых ситу-
аций. Очень полезной будет ин-
формация, полученная от членов 
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семьи, о  других нарушениях сна 
пациента: храпе и  апноэ во сне, 
ночных пробуждениях, периоди-
ческих движениях конечностей во 
сне. После анализа жалоб и полу-
чения субъективной информации 
следует решить вопрос о необхо-
димости проведения дополни-
тельных методов исследования 
(полисомнографии).

Немедикаментозные методы
Методы лечения нарушений сна 
у лиц пожилого возраста, страда-
ющих когнитивными расстрой-
ствами, имеют свои особенности. 
Наиболее эффективной в данном 
случае является поведенческая те-
рапия, которая включает обучение 
пациента правилам гигиены сна, 
коррекцию привычек сна и  при-
вычных убеждений по поводу 
собственного «плохого» сна. 
Прежде всего речь идет о  со-
кращении времени пребывания 
в  постели, к  чему склонны по-
жилые пациенты, старающиеся 
компенсировать свой плохой сон 
длительным пребыванием в пос-
тели (раньше ложиться и  позже 
вставать).
Крайне важна физическая актив-
ность как в утренние, так и в ве-
черние часы. Утром целесообразно 
рекомендовать гимнастику, ко-
торую необходимо начинать еще 
лежа в постели, что позволяет про-
будить организм и подготовиться 
к  предстоящей ортостатической 
нагрузке (подъему с  постели). 
Физическая нагрузка в  вечернее 
время способствует более качес-
твенному сну. В настоящее время 
обсуждается профилактический 
эффект высокой физической ак-
тивности в отношении когнитив-
ных расстройств в целом и демен-
ции в  частности [9]. Физическая 
деятельность положительно влия-
ет на индекс массы тела и сердечно-
сосудистую систему [13].
Другим нелекарственным методом 
лечения инсомнии является ис-
пользование яркого света. Терапия 
ярким светом может быть полез-
на при трудностях засыпания, 
а также при ранних пробуждени-
ях и смещении циркадианных рит-
мов. Бессоница, проявляющаяся 

трудностями засыпания, хорошо 
поддается терапии ярким светом, 
проводимой в  утреннее время, 
в случае же ранних пробуждений, 
наоборот, эффективным являет-
ся светолечение в вечернее время 
[14].

Лекарственная терапия 
Качество бодрствования значимо 
определяет и качество последую-
щего сна. В  дополнение к  выше-
описанным нелекарственным ме-
тодам коррекции сна у  больных 
с когнитивными расстройствами 
можно рекомендовать прием пре-
паратов, стимулирующих метабо-
лические процессы в  мозге (на-
пример, ноотропных и галеновых 
препаратов).
При лечении пациентов с когни-
тивными нарушениями в  соче-
тании с  исномнией может быть 
использован гинкго билоба (пре-
парат Танакан), который обладает 
доказанным положительным ноо-
тропным и  мягким антидепрес-
сивным действием [15]. Это было 
показано при исследовании хро-
нических форм недостаточности 
мозгового кровотока и  в  восста-
новительном периоде после ише-
мического инсульта. Действие 
Танакана в целом было подтверж-
дено с помощью объективных ме-
тодов исследования, в  том числе 
нейропсихологических тестов, 
психометрических шкал и  элек-
трофизиологических методик. 
Ноотропный эффект Танакана 
проявлялся прежде всего в  кор-
рекции таких когнитивных функ-
ций, как внимание и  память. 
Следует отметить, что указанные 
когнитивные функции являются 
наиболее подвижными, посколь-
ку во многом зависят от уровня 
бодрствования и психической ак-
тивности пациента [13].
Танакан (EGb 761) представля-
ет собой стандартизованный 
и титрованный экстракт листьев 
гинкго билоба. основными дейс-
твующими веществами препа-
рата являются флавоновые гли-
козиды и  терпеновые вещества. 
Экспериментальные и клиничес-
кие данные свидетельствуют: эти 
вещества могут оказывать разно-

направленное положительное воз-
действие на микроциркуляцию, 
а также обладают антигипоксичес-
ким эффектом, что служит осно-
ванием для применения Танакана 
при сосудистых заболеваниях го-
ловного мозга и соответственно 
коррекции симптомов, вызванных 
цереброваскулярной недостаточ-
ностью [16]. 
После лечения зафиксирована [11] 
статистически значимая (р < 0,05) 
положительная динамика в отно-
шении нарушений, оцениваемых 
по следующим пунктам гериат-
рической шкалы клинической 
оценки фирмы «Сандоз» (Sandoz 
Clinical Assessment Geriatric): ней-
родинамика, память, депрессия, 
эмоциональная лабильность, тре-
вожность, снижение мотивации, 
раздражительность, неусидчи-
вость, безразличие, асоциаль-
ность, утомляемость, аппетит, 
головокружение, общая характе-
ристика. Достоверное (р < 0,05) 
уменьшение всех вышеперечис-
ленных нарушений было отмече-
но уже на 45-й день лечения. При 
сравнении результатов последнего 
осмотра с промежуточным статис-
тически значимая (р < 0,05) поло-
жительная динамика выявлена по 
следующим пунктам шкалы: ней-
родинамика, снижение памяти, 
депрессия, снижение мотивации, 
утомляемость, головокружение 
и общая характеристика.
В основе ноотропного эффекта 
Танакана, который подтвержден 
как нейропсихологическими, так 
и  электрофизиологическими ме-
тодами исследования, предполо-
жительно, лежат два основных 
механизма действия препарата. 
Во-первых, анти ишемическое 
действие Танакана приводит 
к  улучшению микроциркуляции 
и увеличению концентрации глю-
козы в  клетках коры головного 
мозга [16]. Во-вторых, препарат 
имеет холинергическую актив-
ность, увеличивая высвобожде-
ние ацетилхолина [7, 17, 18]. оба 
эти механизма, возможно, и обус-
ловливают характерный профиль 
действия Танакана.
Назначать гипнотики пожилым 
пациентам необходимо с осторож-
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ностью из-за их побочных эффек-
тов. При лечении инсомнии может 
использоваться прерывистая те-
рапия, то есть прием лекарствен-
ных препаратов осуществляется 
не каждый день, а  два-три раза 
в неделю.
Если раньше самыми распро-
страненными препаратами для 
лечения бессонницы были пре-
параты группы бензодиазепинов 
и  барбитураты, то в  настоящее 
время их назначение считается 
нежелательным. Это обусловле-
но тем, что препараты этих групп 
в разной степени вызывают угне-
тение дыхательного центра (что 
крайне нежелательно для больных 
с апноэ во сне), а также вызывают 
сильную зависимость и  значимо 
ухудшают дневное бодрствова-
ние. Бензодиазепины могут иметь 
парадоксальный эффект – увели-
чивая количество быстрых рит-
мов при электроэнцефалографии, 
они могут уменьшать количество 
медленного сна, тем самым ухуд-
шая объективную структуру сна 
и  субъективную оценку качества 
сна [2]. 
При лечении нарушений сна сле-
дует помнить и о препаратах для 
лечения соматических заболе-
ваний, которые могут ухудшать 
ночной сон и  качество дневного 
бодрствования. К  ним относят-
ся прежде всего препараты для 
лечения сердечно-сосудистой не-
достаточности, такие как нифе-
дипин и дилтиазем, антагонисты 
Н₂-гистаминовых рецепторов, 
бета-блокаторы и препараты, ре-
гулирующие уровень холестерина.
Наиболее безопасными лекарс-
твенными средствами для лече-
ния бессонницы являются пре-
параты, содержащие мелатонин. 
Мелатонин – нейропептид, синте-
зируемый в головном мозге эпифи-
зом. Описано разное позитивное 
влияние мелатонина на организм 
человека, в том числе иммуномо-

дулирующий, противострессо-
вый, антидепрессивный и другие 
эффекты. Однако основная роль 
мелатонина на сегодняшний день 
заключается в организации суточ-
ных ритмов и регуляции всех цик-
лических процессов в организме. 
Таким образом, мелатонин явля-
ется основным веществом, отве-
чающим за счет «внутреннего» 
времени, регуляцию цикла «сон – 
бодрствование» и процессов ста-
рения [14]. Известно, что уровень 
мелатонина с  возрастом снижа-
ется, а  наличие сопутствующих 
заболеваний, таких как сахарный 
диабет и атеросклероз, приводит 
к еще более выраженному сниже-
нию его продукции [19]. 
Препарат Циркадин – мелатонин 
пролонгированного высвобож-
дения. Благодаря уникальной 
структуре таблетки вещество вы-
деляется постепенно и достигает 
пика концентрации в крови в се-
редине ночи, как и естественный 
мелатонин. Препарат безопасно 
можно применять на протяжении 
12  месяцев [20] (он не вызывает 
побочных эффектов). Необходимо 
отметить, что пациенты, которые 
долгое время находятся на тера-
пии барбитуратами и  бензодиа-
зепинами, могут быть не удовлет-
ворены мелатонином, так как его 
механизм действия способствует 
запуску естественных механизмов 
сна и не имеет характерного для 
других снотворных «эффекта мо-
лотка». В этой связи в европейских 
странах существует практика пос-
тепенного снижения дозировки 
«тяжелого» снотворного на фоне 
применения мелатонина пролон-
гированного высвобождения [21].
Влияние Циркадина на сон, по 
результатам рандомизированных 
плацебоконтролируемых исследо-
ваний, заключается в  ускорении 
засыпания, улучшении субъектив-
но оцениваемого качества ночного 
сна и утренней работоспособнос-

ти. Циркадин имеет благоприят-
ный профиль безопасности [10].
Позитивное влияние на сон 
Циркадина не является единст-
венным доказанным эффектом. 
Он также достоверно улучшает 
показатели артериального давле-
ния у больных с подтвержденной 
ночной гипертензией [22]. По дан-
ным метаанализа, на фоне приема 
препарата отмечалось улучшение 
ночных показателей систоличе
ского и  диастолического давле-
ния. При этом такой эффект был 
характерен для мелатонина дли-
тельного, но не короткого дейст-
вия [23]. 
Все это представляется важным 
при подборе гипнотиков у паци-
ентов с разными сопутствующими 
заболеваниями, в том числе дис-
циркуляторной энцефалопатией.

Заключение
Следует отметить: оптимальным 
подходом к  лечению нарушений 
сна в  пожилом возрасте являет-
ся сочетание нелекарственных 
методов с  назначением препара-
тов, регулирующих естественные 
механизмы сна и бодрствования, 
а также улучшающих метаболизм 
и  кровоснабжение головного 
мозга. Особое внимание должно 
уделяться коррекции психической 
и физической активности в днев-
ное время. Как было показано, 
целесообразным является ис-
пользование препарата Танакан, 
поскольку его прием в  дневное 
время улучшает когнитивные 
функции и самочувствие в целом. 
Это, несомненно, важно для улуч-
шения качества ночного сна, ко-
торое невозможно без нормали-
зации состояния бодрствования 
[4, 24]. Назначение препаратов 
мелатонина (Циркадин), особенно 
в пролонгированной форме, спо-
собствует улучшению качества сна 
и биоритмов, что в итоге сказыва-
ется на качестве жизни. 
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Эпидемиология
В настоящее время болевые 
синдромы различной локали-
зации по распространенности 
фактически приобретают харак-
тер неинфекционной эпидемии. 
Согласно данным, представлен-
ным в 2011 г. на втором симпози-
уме «Социальные аспекты боли» 

в  Европейском парламенте, две 
трети всех случаев обращения 
пациентов к врачу по поводу бо-
левых синдромов связаны с мы-
шечно-скелетной болью. Около 
25% населения Европы в течение 
трех месяцев и  дольше испы-
тывают боль (в том числе 5%  – 
сильную боль) в  мышцах, сус-

тавах, шее или спине [1]. Такая 
распространенность болевых 
синдромов неизбежно ведет 
к  серьезным экономическим 
потерям, как прямым (неспо-
собность пациента выполнять 
должностные обязанности), так 
и косвенным (снижение качест-
ва жизни, лечение осложнений 
терапии). 
Хронической торакалгией (без 
боли в  нижней части спины 
и  иных локализаций) в  Европе, 
по данным литературы, страдают 
25,4 человека из 100 опрошенных 
[1]. Необходимо отметить: тора-
калгии в подавляющем большин-
стве случаев имеют многофак-
торный генез и вопреки широко 
бытующим взглядам, обычно не 
связаны с  остеохондрозом ком-
прессионным поражением ко-
решка или нерва [2, 3]. Причиной 

Авторами было проведено исследование с целью выявления и изучения 
факторов, оказывающих специфическое влияние на формирование 
и поддержание различных торакалгических синдромов и биомеханических 
торакальных дисфункций у жителей мегаполиса. На основании полученных 
данных разработаны рекомендации по профилактике, диагностике, 
немедикаментозной и фармакологической терапии таких синдромов.

Ключевые слова: болевой синдром, торакалгия, жители мегаполисов, 
нестероидные противовоспалительные препараты, мануальная терапия 
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Терапия боли

болевых синдромов в  груд-
ной клетке обычно становятся 
кожно-фасциальные, связочно-
капсулярные и миофасциальные 
изменения, а также дисфункции 
ребер и  грудины (включая свя-
зочный аппарат) [4–6].
Клиническое значение торакал-
гий часто недооценивается, хотя 
в  силу особенностей анатоми-
ческого строения и иннервации 
грудной клетки они могут быть 
обусловлены наличием широ-
чайшего спектра патологий и со-
стояний, представляющих в ряде 
случаев опасность для жизни, 
и серьезно негативно влиять на 
течение целого ряда заболева-
ний [2]. Так, наличие торакал-
гии неизбежно ведет к  ограни-
чению респираторной функции 
грудной клетки и  нарушению 
кашлевого механизма санации 
бронхов, что проявляется отя-
гощением течения острых и хро-
нических заболеваний, в  том 
числе пневмоний, острых брон-
хитов, хронических обструктив-
ных бронхитов, бронхиальной 
астмы. При обструктивной па-
тологии особое значение имеет 
рефлекторное усиление спазма 
бронхов за счет сомато-висце-
ральных рефлексов. У  больных 
кардиологического профиля 
по той же причине возможно 
возникновение или усугубле-
ние приступов стенокардии, 
обусловленное рефлекторным 
спазмом коронарных артерий. 
Аналогичное влияние может 
иметь место и  в  отношении 
функционирования диафрагмы, 
дискинезий желчного пузыря, 
нарушения молокоотделения 
при лактации (с высоким риском 
развития мастита). При нали-
чии синдрома функционального 
блока верхней апертуры грудной 
клетки существенно страдает це-
ребральная гемодинамика, при-
чем за счет как венозного, так 
и артериального компонента.

Цель исследования
Нами было проведено иссле-
дование с  целью выявления 
и  изучения факторов, оказыва-
ющих специфическое влияние 

на формирование и  поддержа-
ние различных торакалгических 
синдромов и  биомеханических 
торакальных дисфункций у  па-
циентов, проживающих и рабо-
тающих в  условиях типичного 
мегаполиса, а также разработки 
на основе полученных данных 
рекомендаций по профилакти-
ке, диагностике и лечению таких 
синдромов.

Материал и методы
В исследование включались па-
циенты, обратившиеся с  жало-
бами на боль в  области груд-
ной к ле тк и,  прож ива ющие 
и  работающие преимуществен-
но в Москве, то есть в условиях 
мегаполиса. Из исследования 
исключались пациенты с острой 
травмой грудной клетки и/или 
позвоночника, висцеральным 
или инфекционным генезом бо-
левого синдрома (стенокардия, 
герпес), выраженным сколиозом 
(как истинным, так и  ложным), 
тяжелыми миопатиями, острыми 
инсультом или черепно-мозго-
вой травмой, перенесенными ин-
сультом или черепно-мозговой 
травмой с выраженным невроло-
гическим дефицитом, выражен-
ным когнитивным снижением, 
психиатрической патологией, 
беременностью.
Всего в  основную группу были 
включены 106  пациентов из 
128  обследованных: 78  жен-
щин и 28 мужчин, средний воз-
раст 33,86 ± 1,10  года. Из них 
77  офисных работников, 16  ра-
ботников физического труда 
(различных специальностей), 
13  профессиональных водите-
лей. Средний стаж работы на ны-
нешнем месте  – 7,76 ± 0,68  года. 
Контрольную группу составили 
25 здоровых лиц, сопоставимых 
по полу, возрасту и  характеру 
трудовой деятельности.
Больные прошли стандартное 
скрининговое клинико-лабора-
торное обследование: физикаль-
ный и неврологический осмотры, 
рентгенографию (по показаниям) 
с  применением функциональ-
ного анализа рентгенограмм, 
мануальную диагностику. Для 

уточнения генеза поражения или 
при наличии «красных флаж-
ков» (очаговой неврологической 
и иной симптоматики, опухолей, 
остеопороза и  иных состояний 
в анамнезе, позволяющих пред-
положить специфический генез 
болевого синдрома) использо-
вались ультразвуковое иссле-
дование суставов и  внутренних 
органов, компьютерная томо-
графия, магнитно-резонансная 
томография и  другие методы 
инструментального обследова-
ния, проводились консультации 
у  специалистов (ревматолога, 
травматолога). 
Наряду с  клиническими пара-
метрами оценивали эргономику 
и логистику рабочего места. Под 
эргономикой понимали только 
особенности расположения па-
циента на рабочем месте в «ней-
тральной» позиции (правиль-
ность подбора мебели, настроек 
автокресла). Под логистикой  – 
особенности организации движе-
ний сотрудника при выполнении 
его профессиональных обязан-
ностей (расположение и доступ-
ность при биомеха нически 
правильном движении всего обо-
рудования, расходных материа-
лов). Оценка производилась по 
десятибалльной визуальной ана-
логовой шкале с  предваритель-
ным уточнением представлений 
пациента об описанных концеп-
циях. Применялась стандартная 
фармакотерапия с учетом патоге-
неза болевого синдрома, мягко
тканная мануальная терапия. 

Фармакологическая терапия торакалгий 
имеет широкий спектр возможностей: 
анальгетики, витамины-антиоксиданты, 
минералы, микроэлементы, 
противоэкссудативные и противоотечные 
средства, вазоактивные препараты, 
средства для коррекции мышечного 
тонуса, паравертебральные блокады
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Математическая обработка осу-
ществлялась с  помощью пакета 
программ Microsoft Office 2007, 
достоверность различий оцени-
валась по t-критерию Стьюдента, 
оценка степени корреляции осу-
ществлялась на основе шкалы 
Чеддока.

Результаты 
Выраженность болевого син-
дрома в основной группе соста-
вила 4,12 ± 0,17 балла, а уровень 
эмоциональной самооценки  – 
3,95 ± 0,11  балла, что свидетель-
ствовало о  сниженном эмоцио-
нальном фоне. Следует отметить: 
по данным литературы, у 30–40% 
пациентов с хроническими боле-
выми синдромами определяется 
депрессия в соответствии с при-
нятыми диагностическими кри-
териями [7].
Эргономика рабочего места 
была оценена в 4,98 ± 0,15 балла, 
а логистика – в 4,37 ± 0,16 балла.
В основной группе при первич-
ном анализе значимых корреля-
ционных зависимостей между 
стажем работы и  выраженнос-
тью болевого синдрома (r = 0,09), 
а также уровнем эмоциональной 
самооценки (r = -0,13) не обнару-
жено. Выявлена заметная кор-
реляция между выраженностью 
болевого синдрома и оценкой эр-
гономики (r = -0,66) и логистики 
(r = -051) рабочего места. Высокая 
корреляция была установлена 
между выраженностью болево-
го синдрома и  эмоциональной 

самооценкой (r = -0,71) и  между 
оценками эргономики и  логис-
тики рабочего места (r = 0,79). 
Последний факт указывает на 
общность проблем в  организа-
ции рабочего места. Обнаружена 
умеренная корреляция между 
эргономикой рабочего места 
и привычной позой (r = 0,48). Из 
этого можно сделать вывод: эр-
гономика является лишь одним 
из факторов, влияющих на нару-
шение оптимального режима поз 
и осанок. 
Умеренная (r = 0,41) корреляция 
определялась между привычной 
позой и  выраженностью боли. 
Вместе с  тем анализ анамнеза 
показывает, что в  большинстве 
случаев развитие или обостре-
ние болевого синдрома было обу-
словлено действием конкретного 
фактора – сменой рабочего места, 
мебели или оборудования (влия-
ющими на эргономику или логис-
тику), разовой нетипичной фи-
зической нагрузкой, локальным 
переохлаждением (кондиционер), 
стрессом и т.д. При этом болевой 
синдром не отражал характера 
этого воздействия, а являлся сим-
птомом (в результате срыва ком-
пенсации) ранее возникших био-
механических, эмоциональных 
и иных проблем, что характерно 
для невропатической боли. 
Для всех пациентов были харак-
терны множественные биоме-
ханические дисфункции груд-
ной клетки, плечевого пояса, 
шеи и  других отделов, а  также 
различные постуральные на-
рушения. Более чем у  90% па-
циентов выявлены нарушения 
привычной осанки, приводящие 
к  различным вторичным био-
меха ническим нару шениям. 
В  пределах нормы осанка была 
лишь у  семи (6,6%) пациентов, 
с  умеренными отклонениями  – 
у  32  (30,2%), со значительными 
отклонениями – у 67 (63,2%).
Отметим, что, как правило, типы 
биомеханических нарушений не-
одинаковы у пациентов с различ-
ными привычными позами. Для 
пациентов, привычно сидящих 
за столом, сложившись вперед 
на поясничном уровне и  спол-

зая ногами под стол, характерны 
развитие дисфункций средних 
ребер и  мышц межлопаточной 
области (вследствие опоры малой 
площадью на спинку стула), ре-
берно-подвздошный конфликт 
(вследствие сближения крыльев 
подвздошных костей и  ребер-
ных дуг), множественные дис-
функции грудины и  плечевого 
пояса в  сочетании с  антефлек-
сией в шейно-грудном переходе 
(в сумме обычно формирующие 
клиническую картину синдрома 
функционального блока верх-
ней апертуры грудной клетки), 
а также ряд других дисфункций 
таза и  копчика (вплоть до под-
вывиха последнего и  развития 
кокцигодиний). Па циента м, 
склонным к гиперлордозирован-
ной посадке, подвздошно-ребер-
ный конфликт несвойствен, зато 
у них чаще отмечаются дисфунк-
ции мышц спины и  плечевого 
пояса, а  также формирование 
биомеханических дисфункций 
по типу «опрокинутого таза». 
Характер дисфункций грудной 
клетки и плечевого пояса у этих 
пациентов зависит от положения 
в пространстве верхней части ту-
ловища, но, как правило, у всех 
из них развивается синдром 
функционального блока верх-
ней апертуры грудной клетки 
разной степени выраженности. 
Наиболее часто отмечаются мио
фасциальные синдромы малых 
грудных, зубчатых, надостных 
и дельтовидных мышц, мышцы, 
поднимающей лопатку [8].
Таким образом, в  настоящее 
время типичным жителем мега-
полиса, обращающимся за ме-
дицинской помощью по поводу 
торакалгии, является офисный 
работник, для которого харак-
терны обща я гиподинамия, 
продолжительные статические 
и импульсные динамические на-
грузки, неудовлетворительные 
эргономика и  логистика рабо-
чего места, нескорректирован-
ные нарушения осанки и  дви-
гательные стереотипы, высокие 
психоэмоциональные нагруз-
ки. Сочетанное действие этих 
факторов формирует сложный 

Идеальный для лечения выраженного 
болевого синдрома нестероидный 

противовоспалительный препарат должен 
обладать выраженным обезболивающим 

эффектом, иметь минимум побочных 
эффектов, вызывать быстрое наступление 
обезболивания, не вызывать осложнений 
в месте инъекции, иметь удобную форму 

применения

Терапия боли
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патогенез болевых синдромов 
и  существенно затрудняет диа-
гностику и организацию эффек-
тивного лечения. В  данной си-
туации очевидна необходимость 
обеспечения единовременного 
проведения фармакотерапии 
миофасциального болевого син-
дрома, психокоррекции, оптими-
зации двигательных паттернов 
и иных лечебных мероприятий. 

Методы лечения 
В последние десятилетия образ 
жизни населения больших го-
родов, характер работы и  мно-
гие другие параметры, влияю-
щие на возникновение, течение 
и  возможность хронизации бо-
левых синдромов, претерпели 
серьезные изменения. Влияние 
оказывает также широкое рас-
пространение хронического 
стресса, ведущего к  развитию 
различных тревожно-депрес-
сивных состояний, наличие фо-
новых заболеваний, сочетание 
низкой приверженности терапии 
со склонностью к  самолечению 
(в том числе на основе реклам-
ных материалов, представлен-
ных в  средствах массовой ин-
формации). Без учета влияния 
всех этих факторов обеспече-
ние эффективной патогенети-
ческой терапии представляется 
затруднительным. 
В большинстве случаев для кор-
рекции миофасциальных и иных 
биомеханических изменений, 
проявляющихся синдромом то-
ракалгии, проводится консерва-
тивное лечение (миорелаксанты, 
противоотечная, сосудистая те-
рапия), а  также мягкотканная 
мануальная терапия, массаж, 
лечебная физическая культура, 
физиотерапия, рефлексотерапия. 
Анализ данных литературы по-
казывает, что только комплекс-
ная терапия позволяет добиться 
значимых стабильных результа-
тов [9]. Отдельно взятые методы 
эффективны, по разным данным, 
в 36–50% наблюдений [6, 10]. 
Из немедикаментозных методов 
наиболее эффективна мягко
тканная мануальная терапия 
(остеопатия). Можно рекомен-

довать такие техники, как пост
изометрическа я рела кса ция 
мышц с  использованием дыха-
тельных и глазодвигательных си-
нергий, миофасциальный релиз, 
кожно-фасциальный релизинг, 
метод мануальной инактивации 
триггерных точек, постреци-
прокная релаксация, перифе-
рические варианты краниосак-
ральной техники, специально 
разработанные и  модифициро-
ванные на основе общепринятых. 
Для коррекции суставных дис-
функций возможно применение 
манипуляционных техник [8]. 
В данном исследовании при про-
ведении мягкотканной ману-
альной коррекции дисфункций 
отмечалось незамедлительное 
улучшение респираторной функ-
ции грудной клетки с достовер-
ным (p < 0,001) ростом показате-
лей функции внешнего дыхания. 
Болевой синдром достоверно 
(p < 0,05) уменьшался уже после 
первой процедуры. У ряда боль-
ных коррекция выявленных 
биомеханических дисфункций 
не привела к  существенному 
уменьшению или купированию 
болевого синдрома. При дооб
следовании был установлен пре-
обладающий невропатический 
характер болевого синдрома. 
Фармакологическая терапия то-
ракалгий имеет широкий спектр 
возможностей. Это в  первую 
очередь анальгетики (преиму-
щественно нестероидные про-
тивовоспалительные препараты, 
в  ряде случаев препараты для 
лечения невропатической боли), 
витамины-антиоксиданты, ми-
нералы, микроэлементы, про-
тивоэкссудативные и  противо
отечные средства, вазоактивные 
препараты, средства для коррек-
ции мышечного тонуса, паравер-
тебральные блокады.
По современным представлени-
ям, идеальный для лечения вы-
раженного болевого синдрома 
нестероидный противовоспали-
тельный препарат должен обла-
дать выраженным обезболиваю-
щим эффектом, иметь минимум 
побочных эффектов, вызывать 
быстрое наступление обезболи-

вания, не вызывать осложнений 
в  месте инъекции, иметь удоб-
ную форму применения. 
Одним из препаратов, в  значи-
тельной степени отвечающих 
указанным критериям, явля-
ется лорноксикам (Ксефокам). 
Применение Ксефокама спо-
собствует не только обезбо-
ливанию (симптоматическое 
действие), но и  частично купи-
рует воспаление и  отек в  очаге 
поражения (патогенетическое 
действие). При резко выражен-
ном остром болевом синдроме он 
назначается в дозе 8 мг в/м или 
в/в два раза в  сутки в  течение 
трех – пяти дней с последующим 
переходом на стандартную табле-
тированную форму 8 мг два раза 
в  день. Недостатком Ксефокама 
является его существенное вли-
яние на желудочно-кишечный 
тракт, что ограничивает приме-
нение препарата у  пациентов, 
например, с  язвенной болезнью 
желудка.
В условиях, когда заболевания 
желудочно-кишечного тракта  – 
одна из распространенных, но 
не всегда своевременно выявляе-
мых проблем (что характерно для 
российских пациентов), можно 
рекомендовать назначение се-
лективных блокаторов цикло-
оксигеназы (ЦОГ) 2, которые по 
противовоспалительной и аналь-
гезирующей активности не усту-
пают традиционным препаратам 
и превосходят их по безопаснос-
ти использования и наименьше-

Эторикоксиб – наиболее селективный 
ингибитор циклооксигеназы 2 – 
по противовоспалительной 
и анальгезирующей активности 
не уступает традиционным препаратам 
и превосходит их по безопасности 
использования (частота побочных 
эффектов со стороны желудочно-
кишечного тракта ниже на 55%)
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38
Эффективная фармакотерапия. 31/2014

му числу побочных эффектов. 
Одним из таких препаратов яв-
ляется эторикоксиб (Аркоксиа), 
у которого частота побочных эф-
фектов со стороны желудочно-
кишечного тракта значительно 
(на 55%) ниже по сравнению 
с традиционными нестероидны-
ми противовоспалительными 
препаратами. Эторикоксиб – наи-
более селективный ингибитор 
ЦОГ-2 – превосходит по данному 
параметру все другие нестеро-
идные противовоспалительные 
препараты. Соотношение инги-
бирующей концентрации ЦОГ-1/
ЦОГ-2 у препарата in vitro состав-
ляет 344, что существенно выше, 
чем у  всех высокоселективных 
ингибиторов ЦОГ-2. 
Эторикоксиб имеет весьма бла-
гоприятную фармакодинамику. 
Благодаря высокой биодоступ-
ности, приближающейся к 100%, 
его пикова я концентра ци я 
в плазме крови достигается через 
один – три часа после перораль-
ного приема. По быстроте дейст-
вия эторикоксиб превосходит 
все другие нестероидные проти-
вовоспалительные препараты, 
что немаловажно для лечения 
острой боли. Среднее время на-
ступления анальгетического эф-
фекта составляет 24 минуты, при 
этом период его полувыведения – 
22 часа. Таким образом, после од-
нократного приема стабильный 
обезболивающий и противовос-
палительный эффект эторикок-
сиба сохраняется в течение суток. 

Помимо пролонгированного 
обезболивающего действия это-
рикоксиб обладает мощным про-
тивовоспалительным действием, 
в  результате чего улучшаются 
функциональная активность поз-
воночника и общее самочувствие 
больных [11, 12]. 
При выявлении абузусного харак-
тера боли наиболее эффективным 
было назначение селективного ак-
тиватора калиевых каналов флу-
пиртина (Катадолон), начиная 
с  двух капсул вечером (200  мг) 
в первый день с последующим пе-
реходом на трехкратный прием по 
одной капсуле (300 мг в день) через 
равные промежутки времени.
В лечении торакалгий могут 
применяться и  другие нестеро-
идные противовоспалительные 
препараты: пироксикам, ниме-
сулид, диклофенак, кетопрофен, 
мелоксикам, ацеклофенак. При 
миофасциальных и  суставных 
поражениях также достаточно 
эффективно местное примене-
ние нестероидных противовос-
палительных препаратов в форме 
мазей и гелей.
При хронических болевых син-
дромах, а  также при опоясыва-
ющем лишае может иметь место 
истощение антиноцицептивной 
системы, приводящее к  фор-
мированию невропатической 
боли, при которой нестероид-
ные противовоспалительные 
препараты малоэффективны. 
В  этом случае показано приме-
нение таких препаратов, как га-
бапентин (Габагамма, Тебантин, 
Н е й р о н т и н) ,  п р е г а б а л и н 
(Лирика), в индивидуально под-
бираемых дозировках. В  ряде 
случаев возможно использова-
ние карбамазепина (Финлепсин), 
однако он хуже переносится.
Противоотечная терапия обыч-
но представляет собой соче-
тание местного применения 
п репаратов венотони ческо-
го действия (троксеру тин  – 
Троксевазин гель 2%) и магнито-
терапии. Необходимо с большой 
ос торож нос т ью от нос и т ься 
к применению синусоидальных 
модулированных токов, несмот-
ря на то что в ряде случаев они 

дают положительный эффект. 
Достаточно часто, особенно 
у длительно болеющих пациен-
тов, отмечается усиление болей, 
обусловленное тетаническим 
сокращением мышц в  ответ на 
электрическу ю стимуляцию. 
Согревающие процедуры также 
следует применять с  осторож-
ностью, поскольку они связаны 
с риском усиления отека за счет 
действия феномена «венозного 
жгута». В то же время утепление 
болезненной области без внеш
него нагрева обычно способст-
вует релаксации спазмирован-
ных мышц, уменьшению отека 
и болевого синдрома.
Для коррекции мышечного тону-
са обычно применяются непря-
мые миорелаксанты, такие как 
тизанидин (Сирдалуд), толпери-
зон (Мидокалм), баклофен и др. 
Широкий спектр препаратов 
этой группы позволяет обеспе-
чить подбор терапии, учитыва-
ющий клинические и професси-
ональные особенности пациента.
Могут применяться блокады 
с  местными анестетиками, при 
этом необходимо соблюдать ос-
торожность из-за риска разви-
тия осложнений, в  частности 
пневмоторакса.
Если болевой синдром обуслов-
лен острым бурситом (субдельто-
видным или подлопаточным) 
или паратендинитом, может 
быть полезным проведение 
гормональной блокады путем 
введения 1–2  мл суспензии бе-
таметазона (Дипроспана) в  си-
новиальную сумку или ткани, 
окружающие пораженное су-
хожилие, что облегчает боль 
и восстанавливает подвижность 
в  течение нескольких часов. 
Существенными преимущества-
ми препарата являются мелкий 
размер гранул суспензии, поз-
воляющий использовать отно-
сительно тонкие иглы (до № 25), 
и пролонгированное вследствие 
постепенного растворения гра-
нул действие. При необходимос-
ти можно проводить местное 
обезболивание путем одновре-
менного введения 1–2%-ного рас-
твора лидокаина или прокаина. 

Благодаря высокой биодоступности, 
приближающейся к 100%, пиковая 

концентрация эторикоксиба 
(препарат Аркоксиа) в плазме 

крови достигается через один – три 
часа после перорального приема. 

Стабильный обезболивающий 
и противовоспалительный эффект 

эторикоксиба сохраняется в течение суток
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The study was performed aimed at unveiling and investigating factors specifically influencing on formation and 
maintenance of different throracalgic syndromes and biomechanical thoracic dysfunctions in megapolis dwellers. 
Based on obtained data there were proposed recommendations on prophylaxis, diagnostics, non-medicated and 
pharmacological treatment of such syndromes.
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После купирования обострения 
при хронических бурситах при-
меняют меньшие дозы препарата 
или физиотерапию.
В комплексной терапии тора-
калгий находят место препараты 
из различных групп, такие как 
минералы (аспаркам), витами-
ны и антиоксиданты (витамины 
группы В, аскорбиновая кислота, 
Мексидол и  др.), нейротропные 
(амитриптилин, афобазол и т.д.). 

Заключение
Своевременна я диагностика 
и коррекция торакалгий имеют 
несомненно важное клиническое 
значение и  позволяют сущест-
венно повысить качество жизни 
пациентов, предотвратить хро-
низацию болевого синдрома 
[13], а  в  ряде случаев избежать 
опасных осложнений. При веде-
нии пациентов с  торакалгиями 
на госпитальном этапе важно, 

чтобы лечащие врачи (не толь-
ко неврологи) знали клиничес-
кие возможности и особенности 
применения фармакотерапии. 
Кроме того, очевидна необхо-
димость включения в  штатное 
расписание многопрофильных 
стационаров должностей врача 
мануального терапевта с углуб-
ленной подготовкой по мягко-
тканным (остеопатическим) тех-
никам. 
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Острая боль  
в нижней части спины
Примерно 40% визитов к  врачу 
общей практики обусловлены сла-
бой и  умеренной острой болью, 
а причиной более 70% посещений 
отделений неотложной помощи 
является наличие у  пациента ин-
тенсивной острой боли. Чаще всего 
пациенты обращаются за первич-
ной медицинской помощью с жа-
лобами на боль в  нижней части 
спины, а боль в спине в целом яв-
ляется второй по распространен-
ности причиной посещения врача 
[1]. Боль в  нижней части спины 
считается острой, если сохраняется 
менее шести недель; подострая боль 
в  нижней части спины длится от 
шести до 12 недель; хроническая – 
в течение 12 недель и более [2]. 
По данным Национального анке-
тирования по вопросам здоровья 
США (National Health Interview 
Survey), в  2011  г. 28,4% взрослых 
респондентов сообщали о  боли 
в  нижней части спины в  течение 
предшествовавших опросу трех ме-

сяцев [3]. По данным другого иссле-
дования, в 2011 г. в США было за-
регистрировано 116,5 млн случаев 
острой боли в нижней части спины 
и шее. Прогнозируется, что к 2021 г. 
их число может достичь 128,5 млн 
случаев (то есть рост в течение теку-
щего десятилетия составит 10%) [4]. 
В целом от 60 до 80% населения 
в мире испытывали боль в нижней 
части спины в  какой-то момент 
своей жизни [5]. В развитых стра-
нах, например в США, распростра-
ненность боли в  спине длитель-
ностью не менее одного месяца 
составляет 17,8%, тогда как в разви-
вающихся странах этот показатель 
значительно выше, что, возможно, 
связано с  тем, что большая часть 
населения занята тяжелой физичес-
кой работой. Так, в Непале годовой 
показатель распространенности 
боли в  пояснице составляет 71%, 
общая продолжительность боли 
в спине < 15 дней в течение одного 
года встречается в 73% случаев [6]. 
Следует подчеркнуть также, что 
боль в нижней части спины являет-

ся тяжким экономическим бреме-
нем. Так, в США она обусловливает 
экономические потери в  размере 
100 млрд долларов в год, включая 
прямые и косвенные затраты [7].
При обследовании пациента 
с  болью в  нижней части спины 
врачу приходится решать воп-
рос о  необходимости проведения 
нейровизуализации. M.T. Modic 
и соавт. оценили влияние резуль-
татов магнитно-резонансной томо-
графии (МРТ) на прогноз и исход 
заболевания, наблюдая пациентов 
с  острой болью в  нижней части 
спины или радикулопатией дли-
тельностью менее трех недель [8]. 
Одна группа пациентов (вместе с их 
лечащими врачами) знала резуль-
таты МРТ, другая – нет. На шестой 
неделе исследования не было выяв-
лено никаких различий в функцио-
нальном состоянии пациентов и их 
удовлетворенности проведенным 
лечением. Кроме того, врачи опре-
деляли тактику лечения исходя из 
данных о клиническом состоянии 
пациента, не прибегая к результа-
там МРТ. В последующем докладе 
той же исследовательской группы 
было показано, что знание резуль-
татов не изменило исхода заболе-
вания, но было связано с меньшим 
ощущением благополучия и  здо-
ровья. Другими словами, знание 
результатов МРТ может оказывать 
негативное психологическое воз-
действие на пациента. Кроме того, 
используемые методы визуализа-
ции (рентгенография, компьютер-
ная томография и МРТ) могут быть 
вредны и для физического здоровья 
пациентов. Так, рентгенография 
и компьютерная томография под-

Подчеркиваются высокая распространенность, серьезные медико-
социальные и экономические последствия острой боли в нижней части 
спины и острой головной боли. На примере нимесулида рассматривается 
механизм действия нестероидных противовоспалительных 
средств в купировании острой боли. Отмечаются эффективность 
и хорошая переносимость нимесулида, что позволяет использовать 
его в общетерапевтической и неврологической практике. 

Ключевые слова: острая боль в нижней части спины, острая головная 
боль, нестероидные противовоспалительные препараты, нимесулид
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вергают пациента радиационному 
облучению, а  любой из методов 
визуализации увеличивает риск 
постановки морфологического 
диагноза, который не связан с ре-
альной причиной страдания боль-
ного [8, 10]. Таким образом, резуль-
таты МрТ не имеют существенного 
значения при планировании кон-
сервативной помощи больному 
и в определенных случаях нейрови-
зуализация может даже приносить 
некоторый вред, связанный с про-
ведением ненужного вмешатель-
ства или увеличением озабоченнос-
ти пациентов своим здоровьем. 

Острая головная боль
Если говорить об острой головной 
боли, то на нее приходится порядка 
3% посещений отделений неотлож-
ной медицинской помощи и около 
8% посещений отделений экстрен-
ной медицинской помощи в  кли-
никах СШа [11]. Так, 2,1  млн из 
115 млн пациентов, обращающихся 
в отделения неотложной помощи, 
предъявляют жалобы на головную 
боль [12]. Учитывая, что средняя 
стоимость посещения отделений 
неотложной помощи в  СШа со-
ставляет 1349 долларов, экономи-
ческие затраты на лечение таких 
пациентов внушительны [13]. 
острая головная боль, с которой 
пациенты обращаются в  боль-
ницу, как правило, представлена 
одним из пяти нижеперечислен-
ных типов [11]:
 ■ головная боль по типу удара гро-

ма – резкая, интенсивная голов-
ная боль, которая максимальна 
в начале своего развития;

 ■ головная боль с лихорадкой;
 ■ головная боль с  очаговой не-

врологической симптомати-
кой  – начало головной боли 
с  «мягких» очаговых симпто-
мов: сенсорных, визуальных 
или двигательных (парезы);

 ■ впервые возникшая интенсив-
ная головная боль  – пациент, 
в  анамнезе которого нет указа-
ний на головную боль, и  жалу-
ющийся на впервые возникшую 
головную боль, длящуюся не-
сколько дней или недель; 

 ■ хроническая головная боль  – 
пациент с  диагностированной 

формой головной боли, назна-
ченная противоболевая тера-
пия неэффективна.

Какова бы ни была причина ост-
рой головной боли, она, как и боль 
в  нижней части спины, требу-
ет скорейшего и  эффективного 
обезболивания.

Нестероидные 
противовоспалительные 
препараты в лечении 
острой боли
Чаще всего для купирования ост-
рой боли используют нестероидные 
противовоспалительные препараты 
(НПВП) и  миорелаксанты. около 
70% людей в возрасте 65 лет и стар-
ше применяют НПВП по крайней 
мере один раз в  неделю, причем 
половина из них принимает НПВП 
семь раз в неделю. В 2000 г. в СШа 
было выписано более 111 млн ре-
цептов НПВП на сумму приблизи-
тельно 4,8 млрд долларов [14]. 
НПВП позволяют обеспечить быс-
трое обезболивание при неослож-
ненной острой боли в  нижней 
части спины [15]. Это подтверж-
дается данными систематического 
обзора, в который были включены 
рандомизированные двойные сле-
пые контролируемые исследова-
ния с использованием НПВП при 
неспецифической боли в  нижней 
части спины с радикулитом или без 
него. В общей сложности в обзор 
вошли 65 исследований (n = 11 237), 
28 из которых (42%) были оценены 
как исследования высокого качест-
ва. Количество нежелательных яв-
лений было статистически значимо 
выше при приеме НПВП по сравне-
нию с плацебо. 
НПВП оказались не более эффек-
тивны, чем парацетамол, при ос-
трой боли в нижней части спины, 
но при этом на фоне парацетамола 
отмечалось меньшее количество 
побочных эффектов. Получены 
убедительные доказательства того, 
что различные НПВП характеризу-
ются сходной эффективностью при 
острой боли в нижней части спины, 
при этом селективные ингибиторы 
циклооксигеназы (цоГ) 2  досто-
верно реже вызывают побочные 
эффекты по сравнению с традици-
онными НПВП. авторы пришли 

к выводу о том, что НПВП эффек-
тивны в кратковременном облегче-
нии симптомов у пациентов с ост-
рой и хронической болью в нижней 
части спины без радикулита, при 
этом селективные ингибиторы 
цоГ-2 характеризуются меньшим 
числом побочных эффектов [16]. 
Исследования также подтвердили, 
что риск развития побочных эф-
фектов на фоне приема НПВП зави-
сит от дозы и продолжительности 
лечения [17, 18].
обезболивающее действие НПВП 
обычно связывают с  перифери-
ческим ингибированием синтеза 
простагландинов путем блокады 
фермента цоГ и  профилактики 
брадикинин- и  цитокин-индуци-
рованной гипералгезии за счет 
предотвращения высвобождения 
фактора некроза опухоли альфа. 
Многие авторы склонны считать, 
что НПВП оказывают свое аналь-
гетическое действие посредством 
нескольких механизмов. По по-
следним данным, значительная 
концентрация цоГ-2 наблюдается 
в центральной нервной системе, где 
она наряду с оксидом азота играет 
важную роль в спинальной ноци-
цептивной передаче. 

Эффективность 
и безопасность нимесулида
Нимесулид, преимущественно 
ингибирующий цоГ-2, является 
одним из наиболее часто выписы-
ваемых НПВП во всем мире. 
С целью выяснения дополнитель-
ных характеристик обезболиваю-
щего действия нимесулида было 
проведено исследование на живот-
ных моделях (акцент был сделан на 
возможном центральном компо-
ненте). обезболивающее действие 
нимесулида оценивали у  самцов 
крыс Sprague – Dawley. Группы из 
4–10 крыс случайным образом были 
включены в подгруппы с различны-
ми моделями боли. В ходе экспери-
мента также оценивалось влияние 
нимесулида на нитроглицерин-ин-
дуцированную нейрональную ак-
тивацию. Нитроглицерин – донор 
оксида азота – индуцирует состоя-
ние гипералгезии, частично опос-
редованного через центральные 
механизмы. Нимесулид проде-
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монстрировал значительное боле-
утоляющее действие. Кроме того, 
препарат оказался эффективным 
в борьбе с нитроглицерин-индуци-
рованной гипералгезией. Авторы 
пришли к  выводу о  том, что ни-
месулид обладает выраженной 
обезболивающей и  антигиперал-
гезирующей активностью, которая 
реализуется частично через цент-
ральные механизмы [19].
Учитывая тот факт, что при сахар-
ном диабете наблюдается актива-
ция фермента ЦОГ-2, в еще одном 
исследовании изучалось влияние 
нимесулида на сердечно-сосудис-
тые реакции при введении адрена-
лина крысам с  индуцированным 
сахарным диабетом. Крыс линии 
Wistar (5 недель) кормили или сба-
лансированной пищей, или пищей 
с высоким содержанием фруктозы 
(60% от калорийности). На второй 
неделе половина крыс в  каждой 
группе получила стрептозотоцин 
(60  мг/кг внутривенно). На шес-
той неделе в четырех группах крыс 
(контроль, фруктоза, стрептозо-
тоцин, фруктоза  – стрептозото-
цин) были оценены сердечно-со-
судистые эффекты при введении 
адреналина до и  после инъекции 
нимесулида (3  мг/кг внутривен-
но). Результаты продемонстри-
ровали, что нимесулид частично 
восстанавливает артериальное 
и венозное сокращение в ответ на 
введение адреналина у крыс с инду-
цированным диабетом, вызванным 
стрептозотоцином и фруктозой – 
стрептозотоцином [20]. Следует от-
метить необходимость проведения 
подобных исследований, принимая 
во внимание рост во всем мире ко-
личества больных сахарным диабе-
том, которые зачастую испытывают 
болевые синдромы разной степени 
выраженности и длительности.
Еще один неожиданный эффект 
нимесулида  – нейропротектив-
ный – был выявлен в недавнем ис-
следовании на животных моделях 
с острым повреждением головного 
мозга. В частности, нимесулид про-
демонстрировал высокую эффек-
тивность в снижении степени ише-
мического повреждения головного 
мозга. Нейропротекторная актив-
ность была показана на животных 

моделях с переходной и постоянной 
локальной церебральной ишемией, 
с  инсультом вследствие эмболии 
и хронической ишемии головного 
мозга. Прием нимесулида способ-
ствовал восстановлению невроло-
гических функций, уменьшению 
отека головного мозга и  инфиль-
трации лейкоцитами ишемизиро-
ванных участков мозга. Нимесулид 
был эффективен даже при оказа-
нии первой помощи через несколь-
ко часов после начала ишемии, что 
свидетельствует о  широком тера-
певтическом окне нейропротекции 
нимесулидом. Кроме того, нимесу-
лид был эффективен для длитель-
ной нейропротекции [21].
Что касается острой боли, то ниме-
сулид показал лучшую эффектив-
ность и  хорошую переносимость 
в  отношении острой боли в  ниж-
ней части спины при приеме 100 мг 
дважды в день в течение десяти дней 
по сравнению с ибупрофеном, кото-
рый применяли по 600 мг три раза 
в день в течение десяти дней [22].
Еще в одном клиническом испыта-
нии авторы оценивали результаты 
лазеротерапии у больных при од-
новременном приеме нимесулида 
в дозе 200 мг/сут. В работе изучалась 
эффективность низкоэнергетичес-
кой лазерной терапии при острой 
боли в  нижней части спины, со-
провождающейся сдавлением седа-
лищного нерва – люмбоишиалгией. 
Всего в исследование были включе-
ны 546 больных, составивших три 
группы. В первой группе пациен-
ты получали нимесулид + лазеро-
терапию, во второй  – только ни-
месулид, а в третьей – нимесулид 
и имитацию лазеротерапии (плаце-
бо). Согласно полученным данным, 
в первой группе эффект был макси-
мальным – уровень обезболивания 
достоверно превосходил результа-
ты, полученные в двух контроль-
ных группах. Тем не менее ниме-
сулид сам по себе (вторая группа) 
и в комбинации с имитацией лазе-
ротерапии весьма существенно об-
легчал не только «механическую» 
боль в спине, но и радикулярную 
(невропатическую) боль. В  сред-
нем болевые ощущения в пояснице 
уменьшились в каждой из групп на 
44, 18 и 22 мм, а в ноге – на 33, 17 

и 20 мм по визульной аналоговой 
шкале (ВАШ). Переносимость ле-
чения была очень хорошей: ни ла-
зеротерапия, ни прием нимесулида 
не привели к развитию каких-либо 
серьезных осложнений [23].
Эффективность нимесулида в ку-
пировании головной боли также 
была подтверждена в клинических 
исследованиях. В  российском ис-
следовании 48 пациентов (возраст 
32–56  лет), страдающих цервико-
генной головной болью, без ука-
заний на черепно-мозговую или 
цервикальную травму в анамнезе, 
получали нимесулид в дозе 200 мг/
сут (по 100 мг – одна таблетка два 
раза в  сутки) в  течение 15  дней. 
Для определения эффективности 
нимесулида до начала и  по окон-
чании терапии проводилась оцен-
ка интенсивности боли по ВАШ. 
В  ходе исследования получена 
положительная динамика воспри-
ятия головной боли по показателям 
ВАШ: до начала приема нимесули-
да – 7–12 баллов, по окончании – 
1–6 баллов. Побочные эффекты на 
фоне приема нимесулида отмече-
ны не были. Таким образом, был 
подтвержден выраженный аналь-
гезирующий эффект нимесулида 
в сочетании с хорошей переноси-
мостью у данной категории боль-
ных [24].
Найз® (нимесулид) – эффективный 
препарат при острой боли. Найз® 
селективно ингибирует ЦОГ-2, что 
приводит к развитию противовос-
палительного и  анальгетического 
эффектов препарата. Благодаря от-
сутствию значимого взаимодейст-
вия с ЦОГ-1, Найз® более безопасен 
в отношении побочных эффектов 
со стороны желудочно-кишечного 
тракта, почек, системы свертыва-
ния крови. Найз® – препарат с от-
носительно низким риском разви-
тия аллергических реакций. При 
кратковременном использовании 
(менее 15 дней) Найз® не отличается 
по безопасности от плацебо и наи-
более часто употребляемых анальге-
тиков-антипиретиков (парацетамо-
ла, ибупрофена) [25] и может быть 
рекомендован для лечения распро-
страненных болевых синдромов 
в повседневной практике врачами-
терапевтами и неврологами. 

Терапия боли
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Acute low back pain and head ache are characterized by high prevalence and serious medicosocial 
and economical consequences. Using the example of nimesulide, the authors discuss the mechanism of action 
of non-steriodal anti-inflammatory agents in the treatment of acute head ache. Nimesulide is effective 
and well-tolerated and may be recommended for use in the practice of general practitioners and neurologists.

Key words: acute low back pain, acute head ache, non-steroidal anti-inflammatory agents, nimesulide

Литература
 
1.	 Panchapakesa R.C. Low back pain // Textbook of medicine / 

ed. by S.N. Shah, A.N. Paul. 7th ed. Mumbai: Association of 
Physician of India, 2006. P. 1148–1151.

2.	 Tulder M.W., Becker A., Bekkering T. et al. European guide-
lines for the management of acute low back pain in primary 
care // Eur. Spine J. 2006. Vol. 15. Suppl. 2. P. S169–S191.

3.	 Health, United States, 2012: with special feature on emer-
gency care. Hyattsville, MD: National Center for Health 
Statistics, 2013 // www.cdc.gov/nchs/data/hus/hus12.pdf.

4.	 Buurma A.K., Sosa M.P., Witt A.S. Acute Pain: Pain 
Management Study. Decision Resources, 2012 // www.de-
cisionresources.com.

5.	 Doherty M., Lanyon P., Ralston S.H. Presenting problems in 
musculoskeletal disease. Back and Neck pain // Davidson’s 
principle and practice of medicine  / ed. by N.A. Boon, 
N.R. Colledge, B.R. Walker. 20th ed. Edinburgh: Churchill 
Livingston Elsevier, 2006. P. 1083–1084.

6.	 Shrestha B.P., Niraula S.R., Khanal G.P. et al. Epidemiology of 
back pain in the Teaching Districts of B.P. Koirala Institute of 
Health Sciences // NepJOL. 2012. Vol. 10. № 3. P. 170–174.

7.	 Golob A.L., Wipf J.E. Low back pain // Med. Clin. North Am. 
2014. Vol. 98. № 3. P. 405–428.

8.	 Modic M.T., Obuchowski N.A., Ross J.S. et al. Acute low back 
pain and radiculopathy: MR imaging findings and their 
prognostic role and effect on outcome // Radiology. 2005. 
Vol. 237. № 2. P. 597–604.

9.	 Ash L.M., Modic M.T., Obuchowski N.A. et al. Effects of diag-
nostic information, per se, on patient outcomes in acute ra-
diculopathy and low back pain // AJNR Am. J. Neuroradiol. 
2008. Vol. 29. № 6. P. 1098–1103.

10.	 Deyo R.A., Mirza S.K., Turner J.A. et al. Overtreating chro
nic back pain: time to back off? // J. Am. Board Fam. Med. 
2009. Vol. 22. № 1. P. 62–68.

11.	 Forbes R.B. Acute headache // Ulster Med. J. 2014. Vol. 83. 
№ 1. P. 3–9.

12.	 Coda B.A., Bonica J.J. General considerations of acute 
pain // Bonica’s Management of Pain / ed. by J.D. Loeser, 
S.H. Butler, C.R. Chapman et al. 3rd ed. Hagerstown, MD: 
Lippincott Williams & Wilkins, 2001. P. 222–240.

13.	 Fine M. Quantifying the impact of NSAID-associated ad-
verse events // Am. J. Manag. Care. 2013. Vol. 19. № 14. 
Suppl. P. 267–272.

14.	 Laine L. Approaches to nonsteroidal anti-inflammatory 
drug use in the high-risk patient // Gastroenterology. 2001. 
Vol. 120. № 3. P. 594–606.

15.	 Malmivaara A., Hakkinen U., Auro T. et al. The treatment 
of acute low back pain: bed rest, exercises, or ordinary acti
vity // N. Engl. J. Med. 1995. Vol. 332. № 6. P. 351–355.

16.	 Roelofs P.D., Deyo R.A., Koes B.W. et al. Non-steroidal anti-
inflammatory drugs for low back pain // Cochrane Database 
Syst. Rev. 2008. Vol. 1. CD000396. 

17.	 Castellsague J., Riera-Guardia N., Calingaert B. et al. 
Individual NSAIDs and upper gastrointestinal complica-
tions: a systematic review and meta-analysis of observation-
al studies (the SOS project) // Drug Saf. 2012. Vol. 35. № 12. 
P. 1127–1146. 

18.	 Huerta C., Castellsague J., Varas-Lorenzo C. et al. 
Nonsteroidal anti-inflammatory drugs and risk of ARF in 
the general population // Am. J. Kidney Dis. 2005. Vol. 45. 
№ 3. P. 531–539.

19.	 Tassorelli C., Greco R., Sandrini G. et al. Central compo-
nents of the analgesic/antihyperalgesic effect of nimesulide: 
studies in animal models of pain and hyperalgesia // Drugs. 
2003. Vol. 63. Suppl. 1. P. 9–22.

20.	 Leung J.Y., Pang C.C. Effects of nimesulide, a selective COX-
2 inhibitor, on cardiovascular function in two rat models of 
diabetes // J. Cardiovasc. Pharmacol. 2014. [Epub. ahead of 
print].

21.	 Candelario-Jalil E. Nimesulide as a promising neuropro-
tectant in brain ischemia: new experimental evidences // 
Pharmacol. Res. 2008. Vol. 57. № 4. P. 266–273. 

22.	 Pohjolainen T., Jekunen A., Autio L. et al. Treatment of acute 
low back pain with the COX-2-selective anti-inflammatory 
drug nimesulide: results of a randomized, double-blind 
comparative trial versus ibuprofen // Spine (Phila Pa 1976). 
2000. Vol. 25. № 12. P. 1579–1585.

23.	 Konstantinovic L.M., Kahjun Z.M., Milovanovic A.N. et al. 
Acute low back pain with radiculopathy: a double-blind, 
randomized, placebo-controlled study // Photomed. Laser 
Surg. 2010. Vol. 28. № 4. P. 553–560.

24.	 Чухловина М.Л. Использование препарата Найз 
(нимесулид) при лечении цервикогенной головной 
боли // Препарати та технології. 2009. № 1. С. 53–55.

25.	 Воробьева О.В. Взаимосвязь спектра безопасности 
нимесулида и особенностей его механизма действия, 
химической структуры и фармакокинетики // Consilium 
medicum. 2010. № 2. С. 5–8.

Терапия боли





46
Эффективная фармакотерапия. 31/2014

Экстрапирамидные нарушения

Применение прамипексола 
с длительным высвобождением 
в лечении болезни Паркинсона 

Российская 
медицинская 

академия 
последипломного 

образования, Центр 
экстрапирамидных 

заболеваний 

О.С. Левин
Адрес для переписки: Олег Семенович Левин, oslevin@mail.ru

Введение
Болезнь Паркинсона  – прогрес-
сирующее нейродегенеративное 
заболевание, требующее посто-
янного приема лекарственных 
средств, корригирующих дефи-
цит дофамина в  полосатом теле 
(основной нейрохимический 
дефект, который лежит в основе 
многих клинических проявлений 
заболевания). Применение дофа-
минергических средств, прежде 
всего леводопы и  агонистов до-
фаминовых рецепторов, позво-
ляет в течение многих лет эффек-
тивно контролировать основные 

двигательные симптомы болезни 
Паркинсона, поддерживать мо-
бильность и повседневную актив-
ность, а в конечном итоге – уве-
личивать выживаемость больных  
[1, 2]. 
Однако по мере прогрессирова-
ния заболевания неизбежно уве-
личивается число необходимых 
препаратов и растет кратность их 
приема. Чем сложнее становится 
схема лечения, тем чаще пациент 
намеренно или ненамеренно от-
клоняется от назначений врача, 
приверженность терапии сни-
жается. В этой связи разработка 

новых лекарственных форм про-
тивопаркинсонических препара-
тов, обеспечивающих длитель-
ное высвобождение агонистов 
дофаминовых рецепторов и  до-
пускающих однократный прием 
препарата в  течение дня, делает 
терапию не только более удобной, 
но и более эффективной (особен-
но длительную). Кроме того, при 
медленном высвобождении ле-
карственного средства в течение 
суток достигается стабильная 
концентрация действующего ве-
щества в крови, что может обес-
печить лучшую переносимость 
и  эффективный контроль симп-
томов заболевания как в дневное, 
так и в ночное время [3–5]. 

Клинико-фармакологические 
особенности прамипексола 
Прамипексол (препарат Мира
пекс)  – синтетический неэрго-
линовый агонист дофаминовых 
рецепторов, преимущественно 
действующий на дофаминовые 
рецепторы D3, относящиеся 
к  группе D2-подобных рецепто-
ров, в  стриатуме и лимбической 
системе. Прамипексол относится 
к  наиболее часто применяемым 
в  мире агонистам дофаминовых 
рецепторов и активно использует-
ся в лечении болезни Паркинсона 

В статье рассматриваются клинико-фармакологические особенности 
прамипексола быстрого и длительного высвобождения. Представлены 
данные многочисленных исследований эффективности препарата 
на ранней, развернутой и поздней стадиях болезни Паркинсона. 
Даны рекомендации по переходу с одной формы препарата на другую. 
Отмечается, что прамипексол длительного высвобождения, 
допускающий однократный прием в течение дня, делает терапию 
болезни Паркинсона не только более удобной, но и более эффективной, 
обеспечивая высокую приверженность пациентов лечению.
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рецепторов, леводопа, прамипексол длительного высвобождения
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с 1998 г. Контролируемые исследо-
вания и многолетний практичес-
кий опыт показывают, что прами-
пексол может быть полезен как на 
ранней, так и на развернутой или 
поздней стадиях заболевания. 
На ранней стадии болезни 
Паркинсона прием прамипексо-
ла (в качестве монотерапии или 
в комбинации с ингибитором мо-
ноаминоксидазы типа В, аманта-
дином или холинолитиком) поз-
воляет существенно уменьшить 
основные симптомы паркинсо-
низма и  отсрочить назначение 
препаратов леводопы, нередко на 
несколько лет. При этом снижает-
ся риск развития моторных флук-
туаций и дискинезий, неизбежно 
возникающих на фоне длительной 
терапии леводопой. Длительные 
проспективные исследования 
показывают, что у пациентов, ле-
чившихся прамипексолом, даже 
через шесть лет терапии частота 
дискинезий была ниже, чем у па-
циентов, изначально принимав-
ших препарат леводопы [6–10]. 
Низкая частота дискинезий при 
применении прамипексола и дру-
гих агонистов дофаминовых ре-
цепторов может объясняться 
двумя факторами: 
1) длительным действием, обеспе-
чивающим более физиологичес-
кую (тоническую) стимуляцию 
дофаминовых рецепторов;
2) избирательным действием на 
D2/D3-дофаминовые рецепто-
ры (дискинезии в  большей сте-
пени опосредуются активацией 
D1-рецепторов). 
Кроме того, клинический эф-
фект прамипексола может ос-
новываться на трех факторах. 
Во-первых, у  части больных 
с  выраженным тремором покоя 
(в том числе сохраняющимся 
при удержании позы) благода-
ря прамипексолу уменьшается 
дрожание, даже если оно было 
резистентным к  средним дозам 
леводопы. Во-вторых, по дан-
ным целой серии исследований, 
в  том числе плацебоконтроли-
руемых, прамипексол оказывает 
антидепрессивный эффект у па-
циентов с болезнью Паркинсона 
с умеренной степенью депрессии, 

причем этот эффект сопоставим 
с  действием селективных инги-
биторов обратного захвата серо-
тонина. В-третьих, в эксперимен-
те показан нейропротекторный 
эффект прамипексола, который 
может объясняться активацией 
пресинаптических ауторецепто-
ров с уменьшением кругооборота 
дофамина и переходом дофамин
ергических нейронов в более ща-
дящий режим работы, прямым 
антиоксидантным действием, 
стимуляцией трофической ак-
тивности и  торможением про-
цессов апоптоза, опосредован-
ного активацией D2-рецепторов, 
а также ослаблением эксайтоток-
сического влияния расторможен-
ного субталамического ядра на 
нейроны черной субстанции [5, 
11–14].
Тем не менее по мере прогресси-
рования заболевания эффектив-
ность монотерапии агонистами 
дофаминовых рецепторов не-
избежно снижается, возникает 
потребность в приеме препаратов 
леводопы. В  условиях снижения 
численности нигростриарных 
окончаний при пульсирующей 
стимуляции, а  также сочетан-
ного действия леводопы на D1- 
и  D2-рецепторы риск флуктуа-
ций и  дискинезий повышается. 
Процесс гибели клеток черной 
субстанции одновременно сни-
жает эффективность приема аго-
нистов дофаминовых рецепторов, 
создавая потребность в примене-
нии леводопы, и приближает мо-
мент развития флуктуаций и дис-
кинезий на фоне ее приема. 
На развернутой или поздней ста-
дии болезни Паркинсона прами-
пексол применяется в  комбина-
ции с препаратами леводопы. Это 
позволяет снизить дозу леводопы 
и  уменьшить выраженность ос-
ложнений длительной терапии 
леводопой, а  позднее провести 
коррекцию моторных флуктуа-
ций и дискинезий. 
Прамипексол и  другие агонис-
ты дофаминовых рецепторов 
превосходят препараты других 
групп противопаркинсонических 
средств (ингибиторы катехол-О-
метилтрансферазы, ингибито-

ры моноаминоксидазы типа  B, 
амантадин) по эффективности 
при моторных флуктуациях. При 
этом агонисты дофаминовых ре-
цепторов обеспечивают более 
длительный период выключения, 
снижают оценку по частям II и III 
Унифицированной рейтинго-
вой шкалы болезни Паркинсона 
(Unified Parkinson’s Disease Rating 
Scale  – UPDRS) в  периоде вклю-
чения и существенно уменьшают 
суточную дозу леводопы.

Особенности действия 
прамипексола с длительным 
высвобождением
Традиционный препарат прами-
пексола (с немедленным высво-
бождением) отличается высокой 
(почти 100%-ной) биодоступ-
ностью, быстрым всасыванием 
активного соединения, но отно-
сительно короткой продолжи-
тельностью периода полувыведе-
ния (8–12 часов), что предполагает 
обязательный трехкратный прием 
в течение дня [9, 14]. 
Лекарственная форма прамипек-
сола с  длительным (контроли-
руемым) высвобождением, поз-
воляющая принимать препарат 
однократно в течение дня, исполь-
зуется в странах Европы и США 
с  2009  г. Препарат представляет 
собой таблетку, в которой актив-
ное вещество равномерно распре-
делено в  полимерном матриксе. 
Прамипексол хорошо растворя-
ется в жидкой среде независимо 
от ее pH. В желудочно-кишечном 

На ранней стадии болезни Паркинсона 
прием прамипексола (в качестве 
монотерапии или в комбинации 
с ингибитором моноаминоксидазы 
типа В, амантадином или холинолитиком) 
позволяет существенно уменьшить 
основные симптомы паркинсонизма 
и отсрочить назначение препаратов 
леводопы, нередко на несколько лет
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тракте матрикс впитывает жид-
кость и превращается в гель, ко-
торый равномерно высвобождает 
прамипексол в течение 24 часов. 
При этом скорость опорожнения 
желудка и  моторика кишечника 
также не оказывают существен-
ного влияния на действие препа-
рата. Параметры всасывания не 
зависят и от того, как принимает-
ся препарат – натощак или после 
еды [5]. 
При разработке новой лекарст-
венной формы была учтена воз-
можность одномоментного пе-
рехода на нее с  традиционной 
формы препарата. Это стало 
возможным благодаря тому, что 
равные суточные дозы препара-
та с  быстрым высвобождением 
(принимается три раза в  день) 
и длительным высвобождением 
(принимается один раз в  день) 
оказывают одинаковое проти-
вопаркинсоническое действие  
[3, 5]. 
Различие между новой и  тради-
ционной лекарственными фор-
мами прамипексола заключается 
лишь в скорости высвобождения 
активного вещества. Активное 
вещество одно и то же, имеет тот 
же профиль рецепторного дейст-
вия, поэтому существенных раз-
личий в эффективности этих двух 
лекарственных форм нет. Период 
полураспада прамипексола при 
применении обеих форм одина-
ков, но контролируемое высво-
бождение обеспечивает более 
длительное поддержание терапев-

тической концентрации препара-
та в крови. 
Эквивалентность действия рав-
ных суточных доз препаратов 
прамипексола с быстрым и дли-
тельным высвобождением была 
подтверждена в  целом ряде 
клинических испытаний. Так, 
О.  Rascol и  соавт. (2009) пока-
зали, что при одномоментном 
(день в  день) переводе пациен-
тов, принимавших ранее пре-
парат с  быстрым высвобожде-
нием, на равную суточную дозу 
препарата с длительным высво-
бождением достигнутый эффект 
сохраняется в  84,5% случаев 
(изменение суммарной оценки 
по частям II и III шкалы UPDRS 
у этих пациентов не превышало 
15%). Кроме того, при переходе 
на препарат с  контролируемым 
высвобождением наблюдалась 
тенденция к  снижению оценки 
по шкале UPDRS, отмечалась 
более высокая оценка по шкале 
общего впечатления, увеличива-
лось число пациентов, ответив-
ших на терапию, хотя эти пока-
затели и  не достигали уровня 
статистической достоверности. 
Не было существенных различий 
и  по частоте побочных эффек-
тов. В  то же время 13,8% паци-
ентов при переводе на препарат 
с  длительным высвобождением 
требовалось увеличение дозы, 
а 3,8% – снижение дозы [15].
Похожий результат был полу-
чен японскими исследователями 
Y. Mizuno и соавт. (2009), которые 
осуществили успешный одно-
моментный перевод на препарат 
прамипексола с длительным вы-
свобождением 83% пациентов. 
При этом было отмечено повы-
шение эффективности препарата 
при сохранении той же суточной 
дозы [16]. 

Применение прамипексола 
с длительным высвобождением 
на ранней стадии болезни 
Паркинсона
Эффективность применения пра-
мипексола с длительным высво-
бождением на ранней стадии бо-
лезни Паркинсона подтверждена 
в  нескольких плацебоконтроли-

руемых исследованиях. В  иссле-
дование W. Poewe и соавт. (2011) 
были включены 539  пациентов, 
средняя продолжительность за-
болевания составила 12 месяцев. 
Пациентов распределили на три 
группы (соотношение 2  : 2  : 1). 
Первая группа получала препа-
рат с быстрым высвобождением, 
вторая – с длительным высвобож-
дением, а третья – плацебо в тече-
ние 26 недель. Оказалось, что обе 
лекарственные формы в  равной 
степени уменьшают выражен-
ность симптомов паркинсониз-
ма, оцениваемую суммарным по-
казателем частей II и  III шкалы 
UPDRS, а также по шкале общего 
впечатления. Не выявлено сущес-
твенных различий и в частоте по-
бочных эффектов [17].
В исследовании L.  Salin и  соавт. 
(2009) было отмечено, что, не-
смотря на сопоставимые ре-
зультаты при применении обеих 
лекарственных форм прамипек-
сола (оценка с  помощью шкалы 
UPDRS и  шкалы общего клини-
ческого впечатления), показатель 
по шкале общего клинического 
впечатления пациентов был выше 
при использовании препарата 
с  длительным высвобождением. 
Это может отражать более бла-
гоприятное действие данной ле-
карственной формы на немотор-
ные симптомы [18]. 
R. Hauser и соавт. (2009), проводив-
шие плацебоконтролируемое ис-
следование препарата с быстрым 
и  длительным высвобождением 
с участием 259 пациентов с болез-
нью Паркинсона (длительность за-
болевания около года), также при-
шли к  выводу об эквивалентной 
эффективности равных суточных 
доз обеих лекарственных форм 
(оценка по частям II и  III шкалы 
UPDRS снизилась на 7,5 и 7,4 балла 
соответственно), при этом про-
филь и частота побочных эффек-
тов были сопоставимыми [19].
Следует подчеркнуть, что на ран-
ней стадии болезни Паркинсона 
данный препарат можно прини-
мать один раз в день, что особен-
но важно для пациентов с болез-
нью Паркинсона, продолжающих 
работать.

На развернутой или поздней стадии 
болезни Паркинсона прамипексол 
(препарат Мирапекс) применяется 

в комбинации с препаратами леводопы. 
Это позволяет снизить дозу леводопы 

и уменьшить выраженность осложнений 
длительной терапии леводопой, 

а позднее провести коррекцию моторных 
флуктуаций и дискинезий
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На данный момент остается не-
ясным, позволяет ли препарат 
с  длительным высвобождением 
при применении дополнительно 
снижать риск развития флуктуа-
ций и дискинезий, возникающих 
на фоне приема леводопы на ран-
них стадиях. 
Экспериментальные и клиничес-
кие исследования показывают, 
что поддержание относительно 
стабильной концентрации пре-
парата в  крови обеспечивает 
более постоянную дофаминерги-
ческую стимуляцию, а  следова-
тельно, способствует снижению 
риска дискинезий или их ослаб-
лению, если они уже развились. 
Показано, что величина периода 
полураспада препарата в  этом 
случае не имеет значения.

Применение прамипексола 
с длительным высвобождением 
на развернутой и поздней 
стадиях болезни Паркинсона
Одной из важнейших проблем 
развернутой и  поздней стадий 
болезни Паркинсона являются 
моторные флуктуации и  диски-
незии, развивающиеся на фоне 
длительного приема препаратов 
леводопы. Для их коррекции из-
меняют кратность приема и/или 
дозы препарата леводопы, пере-
водят пациентов на препараты 
леводопы с замедленным высво-
бождением, добавляют в  схему 
лечения агонисты дофамино-
вых рецепторов, ингибиторы 
катехол-О-метилтрансферазы 
или моноаминоксидазы типа  В. 

Метаанализ, основанный на не-
прямом сопоставлении эффек-
тивности трех групп вспомога-
тельных средств, используемых 
в коррекции моторных флуктуа-
ций, показал преимущество аго-
нистов дофаминовых рецепторов 
перед двумя другими классами 
препаратов (табл. 1).
Наиболее важное исследование 
прамипексола с длительным вы-
свобождением на развернутой 
стадии болезни Паркинсона было 
выполнено А. Schapira и  соавт. 
(2011). В  нем приняло учас-
тие 517  пациентов с  болезнью 
Паркинсона (длительность забо-
левания около шести лет), кото-
рые принимали в среднем 600 мг 
леводопы в  сутки. Пациенты 
были разделены на три группы 
в соотношении 1 : 1 : 1, при этом 
одна из групп принимала тради-
ционную форму прамипексола, 
другая  – современную форму 
препарата, третья – плацебо. По 
сравнению с  исходным уровнем 
на фоне приема прамипексола 
с  длительным высвобождени-
ем отмечено снижение оценки 
по частям II и III шкалы UPDRS 
на 11  баллов (4,9  балла в  срав-
нении с  плацебо) и  сокращение 
периода выключения на 2,1 часа 
(0,7  часа по отношению к  пла-
цебо). Достоверных различий 
в  клинической эффективности 
с препаратом прамипексола быс-
трого высвобождения отмечено 
не было. Например, период вы-
ключения снизился при приеме 
прамипексола с длительным вы-

свобождением на 13,3%, а  при 
приеме препарата с быстрым вы-
свобождением – на 15,9%. Частота 
и степень выраженности побоч-
ных эффектов при применении 
обеих лекарственных форм были 
сопоставимы, однако тошнота 
и  головокружение на фоне при-
ема препарата с длительным вы-
свобождением отмечались реже, 
нежели при приеме препарата 
с быстрым высвобождением [20]. 
Таким образом, препарат дли-
тельного высвобождения может 
быть так же эффективен в  кор-
рекции моторных и немоторных 
флуктуаций и  дискинезий у  па-
циентов с болезнью Паркинсона, 
как и  препарат с  быстрым вы-
свобождением. Вместе с  тем 
более высокая приверженность 
лечению, достигаемая благодаря 
уменьшению кратности приема 
препарата, позволяет лучше кон-
тролировать симптомы заболева-
ния. При приеме прамипексола, 
как и  других агонистов дофа-
миновых рецепторов, повышен 
риск возникновения симптомов 
импульсивных и компульсивных 
действий, дневной сонливос-
ти, отеков нижних конечностей, 
психотических нарушений. Пока 
остается неясным, влияет ли дли-
тельное высвобождение препара-
та и  поддержание относительно 
стабильной его концентрации 
в крови на повышение риска ос-
ложнений, которые могут огра-
ничить применение агонистов 
дофаминовых рецепторов в тече-
ние длительного времени.

Таблица 1. Сравнение эффективности средств, корригирующих моторные флуктуации 

Группа препаратов Длительность 
«выключения», 

ч/сут 

Доза 
леводопы,  

мг/сут 

UPDRS II, 
баллы

UPDRS III, 
баллы

Частота 
дискинезий, 

ОШ 

Выход из 
исследования, 

ОШ 
Агонисты 
дофаминовых 
рецепторов -1,54 -116 -2,05 -4,86 2,70 0,56
Ингибиторы 
катехол-О-
метилтрансферазы -0,83 -52 -0,91 -2,02 2,50 1,06
Ингибиторы 
моноаминоксидазы 
типа В -0,93 -29 – -2,90 0,94 0,74
Средний показатель -1,05 -55,65 -1,31 -2,84 2,50 0,71

ОШ – отношение шансов.
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Показания к применению 
и назначение прамипексола 
с длительным высвобождением 
в клинической практике
Прамипексол (препарат Мира
пекс) с  длительным высвобож-
дением показан в  тех же случа-
ях, что и прамипексол быстрого 
высвобождения:
■■ на ранней стадии болезни Пар-

кинсона – с целью отсрочить на-
значение леводопы или мини-
мизировать эскалацию ее дозы;

■■ на развернутой и  поздней ста-
диях болезни Паркинсона – для 
коррекции моторных и  немо-
торных флуктуаций и дискине-
зий;

■■ на всех стадиях – для коррекции 
тремора покоя и  депрессивной 
симптоматики [1, 11, 12]. 

Если больной до начала приема 
прамипексола не получал аго-
нистов дофаминовых рецепто-
ров, во избежание побочного 
действия препарат назначается 
по той же схеме, что и препарат 
с быстрым высвобождением, но 
в  меньших дозах с  последую-
щим их увеличением. Сейчас 
пра мипексол с  длительным 
высвобождением выпускает-
ся в  дозировках 0,375, 0,75, 1,5, 
3 и  4,5  мг. Лечение начинают 
с дозы 0,375 мг один раз в день, 
при условии хорошей переноси-
мости каждые семь дней перехо-
дят на следующий уровень дозы 
до достижения оптимального 
эффекта максимально (до 4,5 мг/
сут) (табл. 2). После достиже-
ния дозы 1,5 мг/сут титрование 
иногда целесообразно прово-
дить медленнее, так как разви-
тие полного лечебного эффекта 
может потребовать нескольких 

недель. Рекомендуемая доза для 
поддерживающей терапии (как 
на ранней, так и на развернутой 
или поздней стадии заболева-
ния) может колебаться от 0,375 
до 4,5 мг/сут [3]. Наиболее часто 
применяемая доза – 3 мг/сут.
Препарат рекомендуется при-
нимать в  одно и  то же время, 
наиболее удобное для пациента. 
Практика показывает, что на ран-
ней стадии болезни Паркинсона 
предпочтителен прием препара-
та в  утренние часы. Время при-
ема пищи может не учитываться. 
Хотя, как и  в  случае прамипек-
сола с  быстрым высвобождени-
ем, употребление жирной пищи 
может увеличить время всасыва-
ния активного вещества на 25%, 
это не оказывает существенно-
го влияния на эффективность 
препарата.
Если прамипексол начинает при-
нимать пациент, уже находящий-
ся на лечении леводопой, доза 
последней может быть снижена, 
однако это не должно быть само-
целью. Доза леводопы снижается 
при возникновении дофаминер-
гических осложнений либо если 
она явно чрезмерна. Наш опыт 
показывает, что после назначения 
прамипексола больным, ранее 
принимавшим леводопу, ее дозу 
в течение первых шести месяцев 
удалось снизить более чем у по-
ловины больных, причем на I 
и II стадиях заболевания – в сред-
нем на 20%, а на III и IV стадиях – 
на 10%. Если пациентам с болез-
нью Паркинсона на I и II стадиях 
в  течение 12  месяцев после сни-
жения средней дозы леводопы 
увеличивать ее не понадобилось, 
то пациентам с III и IV стадиями 

заболевания к концу года наблю-
дения для поддержания мобиль-
ности дозу леводопы пришлось 
повысить, в  результате средняя 
доза леводопы вернулась к исход-
ному уровню [7]. 
Если больной ранее получал тра-
диционный препарат прамипек-
сола, то переводить его на новую 
форму имеет смысл лишь в  том 
случае, если принимаемый пре-
парат был эффективным, но был 
назначен в  неадекватно низкой 
дозе. Перевод следует произво-
дить день в  день при соотно-
шении доз 1  : 1. Например, если 
пациент принимал прамипексол 
с  быстрым высвобождением по 
1 мг три раза в день, прамипексол 
с  длительным высвобождением 
следует назначить в дозе 3 мг один 
раз в день. В большинстве случа-
ев при одномоментном переводе 
состояние пациента существенно 
не изменяется, то есть ощутимого 
прироста эффективности лечения 
(если больной был привержен ле-
чению) не наблюдается, но при 
этом дискинезии или галлюцина-
ции не усиливаются. Тем не менее 
у  небольшого числа пациентов 
эффективность лечения может 
снизиться, что потребует увели-
чения дозы прамипексола. 
Некоторые пациенты предпочи-
тают препарат с быстрым высво-
бождением. Это связано с  тем, 
что быстрее увеличивается кон-
центрация активного средства 
и  достигается пик дозы, соот-
ветственно наблюдается более 
ощутимый эффект. Однако надо 
помнить, что стабильная концен-
трация препарата может ослабить 
побочные эффекты, возникающие 
на пике дозы. 
Перечень и частота побочных эф-
фектов при применении новой 
формы прамипексола те же, что 
и при использовании традицион-
ной формы. 
Следует избегать внезапной от-
мены прамипексола, не компен-
сированной назначением другого 
дофаминомиметического средст-
ва. По общему правилу дозу пра-
мипексола следует уменьшать на 
0,75 мг/сут до достижения 0,75 мг/
сут, в дальнейшем дозу снижают 

Таблица 2. Схема титрования прамипексола с длительным высвобождением

Неделя Доза
Первая 0,375 мг один раз в день
Вторая 0,75 мг один раз в день
Третья 1,5 (0,75 + 0,75) мг один раз в день
Четвертая 2,25 (1,5 + 0,75) мг один раз в день
Пятая 3 мг один раз в день
Шестая 3,75 (3 + 0,75) мг один раз в день
Седьмая 4,5 (3 + 1,5) мг один раз в день
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на 0,375 мг/сут. Наличие печеноч-
ной недостаточности не требует 
коррекции дозы препарата, равно 
как и наличие почечной недоста-
точности при клиренсе креатини-
на > 50 мл/мин (> 3 л/ч) [3]. 
Более сложная проблема  – пере-
вод с одного агониста дофамино-
вых рецепторов на другой. Прежде 
всего следует подчеркнуть: если 
агонист дофаминовых рецепторов 
приносит ощутимую пользу, то его 
не следует менять на другой, пусть 
и  более привлекательный препа-
рат. Замена препарата целесооб-
разна, если ранее назначенный 
агонист дофаминовых рецепторов 
в адекватных дозах неэффективен 
или вызывает побочные эффек-
ты. Возможны три схемы замены 
одного агониста дофаминовых ре-
цепторов на другой [2]: 
■■ медленная: постепенная отмена 

одного препарата и  последую-
щее титрование дозы второго 
препарата;

■■ промежуточная: разумное на-
ложение постепенной отмены 
первого и титрование дозы вто-
рого препарата; 

■■ быстрая (самая распростра-
ненная): одномоментное пере-
ключение с  одного препарата 
на эквивалентную дозу другого 
препарата. 

Быстрая схема привлекательна 
не только простотой, но и отсут-
ствием опасности ослабления эф-
фективности терапии. Если аго-
нист дофаминовых рецепторов 
заменяется из-за недостаточной 

эффективности, то, безусловно, 
следует придерживаться принци-
па эквивалентности доз, согласно 
которому 1 мг прамипексола со-
ответствует по эффективности 
4–5  мг ропинирола, 10  мг бро-
мокриптина и 100 мг пирибедила. 
Вместе с тем следует учитывать, 
что отдельные пациенты могут 
быть более или менее чувстви-
тельны к  разным препаратам, 
поэтому перед тем, как поменять 
препарат, врач должен обсудить 
это с  пациентом. Если замена 
агонистов производится из-за 
плохой переносимости принима-
емого препарата, новый препарат 
следует назначить в  дозе ниже 
эквивалентной.

Проблема приверженности 
терапии у пациентов  
с болезнью Паркинсона
Проблема приверженности те-
рапии у  пациентов с  болезнью 
Паркинсона стоит довольно 
остро. Им приходится принимать 
противопаркинсонические пре-
параты много лет, при этом схема 
приема постоянно усложняется 
и, как правило, предусматривает 
многократный прием препара-
тов. Она может меняться в зави-
симости от результатов лечения, 
переносимости лекарственных 
препаратов и  др. Нередко паци-
ент ощущает пользу от приема 
каждой дозы препарата (напри-
мер, в случае приема препаратов 
леводопы), что, с одной стороны, 
может подкреплять его привер-
женность лечению, а  с  другой  – 
создает соблазн увеличить пред-
писанную дозу. 
Наиболее крупное многоцентро-
вое исследование, проведенное 
F. Valldeoriola и соавт., показало, 
что лишь 60% пациентов (по ре-
зультатам теста Morisky – Green) 
могут считаться приверженными 
терапии, в то время как лечащие 
врачи были уверены на основа-
нии клинического наблюдения, 
что число таких пациентов не 
менее 93% [21]. Таким образом, 
врачи переоценивают привержен-
ность пациентов лечению. 
В многоцентровом европейском 
исследовании D. Grosset и соавт. 

с помощью флаконов с электрон-
ным контролем (регистрирова-
лись дата и  время открывания 
крышки) определили, что 12% 
пациентов принимали менее 80% 
назначенной дозы [22]. 
Недостаточная приверженность 
лечению при приеме противопар-
кинсонических препаратов отме-
чалась и в других исследованиях. 
Низкая приверженность паци-
ента лечению может усугубить 
симптомы паркинсонизма и стать 
причиной неоправданного изме-
нения схемы приема препаратов, 
их дозировок и  вместо положи-
тельного эффекта вызывать раз-
витие побочных эффектов, что 
в конечном итоге ослабляет при-
верженность лечению, таким об-
разом, круг замыкается. 
Есть данные о  наличии связи 
между выраженными симптома-
ми болезни Паркинсона и  низ-
кой приверженностью лечению 
п ротивопарк инсони ческ ими 
препаратами, однако причинно-
следственная связь между этими 
фактами недостаточно ясна. 
Превышение назначенной дозы 
дофаминергических препаратов, 
равно как и  периодические пе-
рерывы в  их приеме, может по-
вышать вероятность развития 
моторных осложнений, особенно 
дискинезий.
В то же время упрощение схемы 
лечения может улучшать при-
верженность. Упрощение схемы 
лечения может быть достигнуто 
назначением препаратов с  более 
низкой частотой приема, пролон-
гированных лекарственных форм, 
комбинированных препаратов.

Заключение
Возможность приема препара-
та один раз в день – главное до-
стижение формы прамипексола 
с  длительным высвобождением. 
Появление такой формы дела-
ет лечение болезни Паркинсона 
более удобным для пациентов, 
повышает их приверженность 
терапии, расширяет возможнос-
ти индивидуализации терапии, 
обеспечивает круглосуточный 
контроль симптомов заболева-
ния. 

Возможность приема препарата один 
раз в день – главное достижение формы 

прамипексола (препарат Мирапекс) 
с длительным высвобождением.  

Это делает лечение болезни Паркинсона 
более удобным для пациентов, 

повышает их приверженность терапии, 
обеспечивает круглосуточный контроль 

симптомов заболевания
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Pramipexole extended release in the management of Parkinson’s disease
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The article addresses clinical and pharmacological characteristics of immediate and extended-release 
pramipexole formulations. The results of numerous studies of efficacy of pramipexole in early, moderate 
and advanced Parkinson’s disease (PD) are presented along with the recommendations on switching from 
immediate- to extended-release pramipexole. The author emphasizes that once daily extended-release 
pramipexole is characterized by improved efficacy and therapy convenience producing better medication 
adherence in Parkinson’s disease.
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Широкая распространен-
ность, высокий процент 
инвалидизации и смерт-

ности обусловливают медицинс-
кую и социальную значимость ин-
сульта. Новые подходы к лечению 
ишемического инсульта заключа-
ются в применении современных 
высокоэффективных методов 
реперфузии вещества головного 
мозга в первые часы заболевания. 
Методы направлены на восстанов-
ление кровотока в  пораженном 
сосуде и предотвращение необра-
тимых повреждений вещества го-
ловного мозга либо уменьшение их 
объема, что позволяет минимизи-
ровать выраженность остаточного 
неврологического дефицита. 

Системная  
тромболитическая терапия 
В соответствии с  рекомендаци-
ями Европейской организации 

по борьбе с инсультом (European 
Stroke Organisation  – ESO) (класс 
доказательности 1, уровень А) 
и  Американской ассоциации по 
борьбе с  инсультом (American 
Stroke Association  – ASA) (класс 
доказательности 1, уровень В) 
системная тромболитическая те-
рапия с  использованием реком-
бинантного тканевого активатора 
плазминогена (recombinant tissue 
plasminogen activator  – rt-PA) яв-
ляется наиболее эффективным 
и безопасным методом реперфузи-
онной терапии при ишемическом 
инсульте в первые четыре с поло-
виной часа с  момента развития 
симптоматики [1, 2]. Безопасность 
и эффективность системного тром-
болизиса с применением rt-PA при 
ишемическом инсульте изучались 
в ряде крупных рандомизирован-
ных плацебоконтролируемых кли-
нических исследований.

Исследование NINDS (National 
Institute of Neurological Disorders 
and Stroke) было первым рандоми-
зированным плацебоконтролиру-
емым исследованием, в ходе кото-
рого была доказана безопасность 
и эффективность системной тром-
болитической терапии с  исполь-
зованием rt-PA в первые три часа 
от момента развития заболевания. 
Вероятность отсутствия инвали-
дизации или наличия лишь ми-
нимальных неврологических рас-
стройств спустя три месяца после 
инсульта была выше по крайней 
мере на 30% у пациентов, получав-
ших rt-PA (основная группа), чем 
у  больных, получавших плацебо 
(контрольная группа). Несмотря на 
увеличение частоты симптомного 
внутримозгового кровоизлияния 
среди пациентов основной группы 
по сравнению с пациентами конт-
рольной группы (6,4 против 0,6%, 
p = 0,001), достоверных различий 
по уровню смертности выявлено 
не было (17% при использовании 
rt-PA и 21% – плацебо, р = 0,3) [3]. 
В рандомизированных плацебо-
контролируемых исследованиях 
ECASS (European Cooperative Acute 
Stroke Study) I и II [4, 5] оценивалась 
безопасность и  эффективность 
применения rt-PA в разных дозах 
(ECASS I – 1,1 мг/кг, а ECASS II – 
0,9  мг/кг) в  течение шести часов 
от начала развития ишемическо-
го инсульта. Результаты ECASS  I 
и  ECASS  II, касающиеся безопас-
ности использования rt-PA, были 
сопоставимы с  результатами, по-
лученными в исследовании NINDS, 
однако не было выявлено достовер-

В статье рассматриваются возможности применения в остром периоде 
ишемического инсульта технологий реперфузионной терапии: 
системной тромболитической терапии, селективного 
внутриартериального тромболизиса и тромбоэмболэктомии. 
Отмечается, что указанные технологии при применении в первые часы 
ишемического инсульта достоверно улучшают исходы заболевания, 
обусловливая снижение смертности, и достоверно увеличивают 
количество пациентов с хорошим восстановлением нарушенных 
неврологических функций.

Ключевые слова: ишемический инсульт, системная тромболитическая 
терапия, селективный внутриартериальный тромболизис, 
тромбоэмболэктомия 
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ных различий по эффективности 
между группами rt-PA и плацебо. 
В исследованиях ATLANTIS 
(Alteplase ThromboLysis for Acute 
Noninterventional Therapy in 
Ischemic Stroke) A и B оценивалась 
безопасность и  эффективность 
применения rt-PA в дозе 0,9 мг/кг 
в течение пяти часов от начала раз-
вития инсульта. При начале тера-
пии в период от трех до пяти часов 
с момента появления симптомати-
ки существенного положительного 
эффекта от применения rt-PA по 
сравнению с плацебо не было [6]. 
В то же время у пациентов, кото-
рые получали rt-PA в течение трех 
часов от начала инсульта, увеличи-
вались шансы благоприятного ис-
хода спустя 90 дней (р = 0,01).
Метаанализ исследований NINDS, 
ECASS I и II, ATLANTIS A и B [7] 
подтвердил, что применение rt-PA 
у  пациентов с  ишемическим ин-
сультом в течение трех часов сни-
жает риск летального исхода или 
зависимости от окружающих через 
90 дней. Шанс сохранить самосто-
ятельность в повседневной жизни 
после применения rt-PA в указан-
ное время (≤ трех часов от начала 
заболевания) повышался на 50% 
(в  сравнении с  плацебо). Было 
также показано, что при примене-
нии rt-PA в указанное трехчасовое 
терапевтическое окно смертность 
не увеличивается, несмотря на уве-
личение частоты развития внутри-
черепных кровоизлияний (по срав-
нению с  плацебо). Вероятность 
благоприятного исхода в  случае 
применения rt-PA была тем выше, 
чем раньше начиналась тромболи-
тическая терапия. Через 3–4,5 часа 
от начала заболевания сохраня-
лась вероятность благоприятного 
исхода (отношение шансов (оШ) 
1,34, 95% доверительный интер-
вал (ДИ) 1,04–1,72); начиная с 4,5 
до шести часов тромболизис был 
неэффективен (оШ 1,04, 95% ДИ 
0,84–1,29). Данное обоснование эф-
фективности системной тромболи-
тической терапии в первые 4,5 часа 
явилось предпосылкой проведения 
исследования ECASS III, завершен-
ного в 2008 г. [7]. 
Как показали результаты исследо-
вания ECASS III, применение rt-PA 

в период до 4,5 часов от начала за-
болевания увеличивает количество 
благоприятных функциональных 
исходов по сравнению с  плацебо 
(52,4 против 45,2%, оШ 1,34, 95% 
ДИ 1,0–1,65, р < 0,05) [8]. При этом 
внутричерепные кровоизлияния 
развивались чаще у  пациентов, 
получавших rt-PA, по сравнению 
с  пациентами в  группе плаце-
бо (27  против 17,6%, р = 0,001). 
аналогичная картина наблюдалась 
и в отношении развития симптом-
ных внутричерепных кровоизлия-
ний (2,4% против 0,2%, р = 0,008). 
По количеству летальных исходов 
различий между группами вы-
явлено не было (7,7 против 8,4%, 
р = 0,68). 
По результатам ECASS  III были 
пересмотрены Европейские 
и американские рекомендации по 
лечению ишемического инсульта, 
в  том числе увеличена продол-
жительность терапевтического 
окна при проведении системного 
тромболизиса до 4,5  часов [1, 2]. 
В российской Федерации соответ-
ствующие изменения в  инструк-
цию к препарату алтеплаза были 
внесены 25 мая 2011 г. Теперь вы-
полнение системной тромболити-
ческой терапии стало возможным 
в первые 4,5 часа после развития 
заболевания.
Многоцентровые исследования 
острого инсульта MAST-I, MAST-E 
(Multicentre Acute Stroke Trial) 
и  ASK (Australian Streptokinase 
Trial), в  которых для проведения 
тромболизиса при инсульте ис-
пользовалась стрептокиназа, были 
остановлены досрочно из-за уве-
личения риска смерти в  группе 
стрептокиназы вследствие более 
высокой частоты геморрагической 
трансформации зоны ишемичес-
кого инсульта [9–11].
Изучение другого фибринолити-
ка, полученного из слюны лету-
чих мышей, – десмотеплазы, более 
фибринспецифичного и  менее 
нейротоксичного по сравнению 
с  rt-PA, проводилось в  исследо-
ваниях DEDAS (Dose Escalation 
of Desmoteplase for Acute Ischemic 
Stroke) [12] и DIAS (Desmoteplase in 
Acute Ischemic Stroke) I и II [13, 14]. 
Десмотеплаза вводилась в течение 

трех – девяти часов от начала за-
болевания при выявлении области 
перфузионно-диффузионного не-
соответствия (DWI-PWI mismatch) 
при магнитно-резонансной томо-
графии (МрТ) головного мозга. 
В первой части исследования DIAS 
пациенты получали 25, 37,5 или 
50  мг препарата либо плацебо. 
Исследование было досрочно пре-
кращено из-за высокой частоты 
симптомных внутричерепных кро-
воизлияний в группе десмотепла-
зы (26,7%). 
Во второй части исследования 
DIAS использовались мень-
шие дозы препарата (62,5, 90 
и  125  мкг/кг), что значительно 
снизило количество случаев сим-
птомной геморрагической транс-
формации зоны ишемического 
инсульта (2,2%). реканализация 
в  группе, получавшей десмотеп-
лазу (125  мкг/кг), наблюдалась 
в  71,4% случаев, в  то время как 
в группе плацебо – только в 19,2% 
случаев (p = 0,0012). В группе пла-
цебо благоприятные исходы забо-
левания к 90-му дню были выявле-
ны у 22,2% пациентов, а в группе 
десмотеплазы  – у  13,3% больных 
при введении дозы 62,5  мкг/кг 
(p = 0,757), у 60% больных при вве-
дении дозы 125 мкг/кг (p = 0,0090). 
Было показано, что применение 
десмотеплазы в интервале трех – 
девяти часов от начала развития 
ишемического инсульта у пациен-
тов с верифицированным перфузи-
онно-диффузионным несоответс-
твием, установленным при МрТ, 
ассоциируется с большей частотой 
реканализации и хорошими кли-
ническими исходами заболевания 
по сравнению с плацебо. 
В исследование DEDAS [12] 
было включено 37  пациентов. 
обязательным критерием участия 
было наличие перфузионно-диф-
фузионного несоответствия при 
МрТ головного мозга. Больные 
получали десмотеплазу в  дозе 
90 или 125  мкг/кг либо плацебо. 
реканализация наблюдалась у 37,5% 
пациентов, получивших плаце-
бо, у  18,2% пациентов, получив-
ших десмотеплазу в дозе 90 мкг/кг, 
и у 53,3% пациентов, получивших 
препарат в дозе 125 мкг/кг.
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Однако при дальнейшем исследо-
вании десмотеплазы в рамках ран-
домизированного плацебоконтро-
лируемого исследования DIAS  II 
[14] безопасность и  эффектив-
ность десмотеплазы не получили 
подтверждения. В  исследовании 
участвовали 186 пациентов, у ко-
торых с начала развития симпто-
мов ишемического инсульта еще 
не прошло девяти часов. Пациенты 
были распределены на три группы 
и  получали десмотеплазу в  дозе 
95  мкг/кг (n = 57), десмотепла-
зу в  дозе 125  мкг/кг (n = 66) или 
плацебо (n = 63). Благоприятные 
клинические исходы заболевания 

к 90-му дню в группах пациентов, 
получивших десмотеплазу в дозах 
95 и 125 мкг/кг, наблюдались в 47 
и 36% случаев (27 и 24 пациентов 
соответственно). В группе плацебо 
благоприятные клинические исхо-
ды к указанному сроку отмечены 
в 46% (n = 29) случаев. Частота сим-
птомных внутричерепных крово-
излияний при использовании де-
смотеплазы в дозах 95 и 125 мкг/кг 
составила 3,5 и 4,5% соответствен-
но. В  группе плацебо данное ос-
ложнение не отмечалось. 
Таким образом, в настоящее время 
rt-PA является единственным пре-
паратом с  доказанными безопас-
ностью и  эффективностью при 
ишемическом инсульте.

Селективный 
внутриартериальный 
тромболизис
Наиболее радикальными подхо-
дами к  лечению острого ишеми-
ческого инсульта являются се-
лективный внутриартериальный 
тромболизис и тромбоэмболэкто-
мия. Данные методы базируются 
на возможностях церебральной 
ангиографии, с помощью которой 
осуществляются не только диа-
гностические исследования, но 
и различные рентгенохирургичес-
кие операции на сосудах мозга. 
Селективный внутриартериаль-
ный тромболизис является ме-
тодом выбора, если фибриноли-
тическая терапия может быть 
начата спустя 4,5–6 часов от нача-
ла ишемического инсульта в сис-
теме сонной артерии, 9–12  часов 
при окклюзии основной артерии, 
а  также в  ситуациях, когда сис-
темный тромболизис оказывается 
неэффективным (не наблюдается 
клинического улучшения к концу 
его проведения).
Внутриартериальное введение  
rt-PA и  других фибринолити-
ков изучалось в  исследовани-
ях PROACT (Pro-urokinase for 
Acute Ischemic Stroke) [15], EMS 
(Emergency Management of Stroke) 
[16], IMS (Interventional Management 
of Stroke) [17], IMS II [18].
Впервые эффективность и  безо-
пасность внутриартериальной 
тромболитической терапии при 

ишемическом инсульте были до-
казаны в двойном слепом рандо-
мизированном плацебоконтро-
лируемом исследовании PROACT 
[15]. Активатор плазминогена 
(рекомбинантная проурокина-
за  – r-pro-UK) вводился пациен-
там в первые шесть часов разви-
тия заболевания. Симптомные 
внутричерепные кровоизлияния 
в  группе r-pro-UK (основная) за-
регистрированы в 15,4% случаев, 
а  в  группе плацебо (контроль-
ная) – в 7,1% случаев. Частичная 
или полная реканализация в тече-
ние 120 минут от начала терапии 
была достигнута в 15 (57,7%) слу-
чаях в основной группе и только 
в  двух  (14,3%) случаях в  группе 
плацебо. По данным ангиографии, 
у пяти пациентов основной груп-
пы была достигнута полная река-
нализация сосуда, в то время как 
в контрольной группе ее добиться 
не удалось. Статистически значи-
мых различий в группах по частоте 
геморрагических трансформаций, 
явившихся причиной неврологи-
ческого ухудшения, выявлено не 
было. На основании этого был сде-
лан вывод о том, что внутриарте-
риальное введение r-pro-UK при 
ишемическом инсульте в течение 
шести часов от начала симптома-
тики является эффективным и бе-
зопасным методом лечения.
Целью исследования EMS [16] 
явилось сравнение эффективнос-
ти комбинированной тромболи-
тической терапии и  внутриарте-
риальной терапии. Была доказана 
безопасность комбинированной 
тромболитической терапии при 
лечении ишемического инсульта.
В нерандомизированном иссле-
довании IMS [17] (n = 80) оце-
нивались безопасность и  эф-
фективность комбинированной 
тромболитической терапии. В те-
чение 90 дней после ее проведения 
смертность составила 16%. Это 
значительно ниже, чем в  груп-
пе плацебо (24%), и сопоставимо 
с  соответствующим показателем 
в  основной группе (17%) иссле-
дования NINDS. Симптомные 
внутричерепные кровоизлияния 
наблюдались в  6,3% случаев, что 
также оказалось сопоставимым 

Таблица 1. Характеристики пациентов с ишемическим 
инсультом, которым проводилась системная 
тромболитическая терапия 

Показатель Характеристика 
пациентов

Пол, %
■■ мужской
■■ женский

59
41

Возраст, медиана, лет 62 (54, 71)

Патогенетический вариант, %
■■ атеротромботический
■■ кардиоэмболический
■■ лакунарный
■■ другой этиологии
■■ неуточненной этиологии

47
27
3,5
4,5
18

Балл по NIHSS 
при поступлении, медиана 13 (9, 17)

Артериальное давление 
при поступлении, медиана, 
мм рт. ст.
■■ систолическое
■■ диастолическое

160 (140, 170)
90 (80, 100)

NIHSS (National Institutes of Health Stroke Scale) – шкала оценки 
тяжести неврологической симптоматики в остром периоде 
ишемического инсульта, предложенная Национальным 
институтом здоровья США.

Рисунок. Количество процедур системной 
тромболитической терапии, выполненных в сосудистых 
центрах Российской Федерации
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с  данными исследования NINDS, 
где подобное осложнение регист-
рировалось в 6,6% случаев. Среди 
участников исследования IMS 
отмечалось большее количество 
благоприятных исходов по сравне-
нию с контрольной группой в ис-
следовании NINDS. Смертность 
и  частота развития симптомных 
внутричерепных кровоизлияний 
в  исследовании IMS (16 и  6,3% 
соответственно) были сопостави-
мы с таковыми в основной группе 
в исследовании NINDS (17 и 6,4% 
соответственно).
Для дальнейшего изучения без-
опасности комбинированного 
тромболизиса при ишемическом 
инсульте было проведено откры-
тое сравнительное нерандомизи-
рованное исследование IMS II [18], 
в которое был включен 81 больной. 
За три месяца летальные исходы 
отмечены в 16% случаев. Частота 
симптомных внутричерепных 
кровоизлияний (9,9%) оказалась 
сопоставимой с таковой в исследо-
вании NINDS (6,6%). Однако было 
показано: проведение комбиниро-
ванного тромболизиса способст-
вует лучшему восстановлению 
неврологических функций после 
инсульта (в сравнении с основной 
группой исследования NINDS). 
По результатам многоцентрового 
рандомизированного сравнитель-
ного исследования IMS  III [19], 
в первые три часа от начала инсуль-
та эндоваскулярные вмешательства 
и системный тромболизис имеют 
сходные показатели безопасности 
(летальность 19,1 и 21,6% соответ-
ственно) и  эффективности. Так, 
оценку 0–2 балла по модифициро-
ванной шкале Рэнкина (modified 
Renkin scale  – mRs) имели 40,8% 
пациентов в  группе эндоваску-
лярной терапии и 38,7% в группе, 
в которой проводилась системная 
тромболитическая терапия.
Метаанализ 27  исследований, 
опубликованных в 2001 г., подтвер-
дил, что при внутриартериальной 
тромболитической терапии чаще 
по сравнению с  плацебо отмеча-
лись положительные функцио-
нальные исходы (41,5 против 23% 
соответственно) [20]. Несмотря на 
то что частота симптомных внут-

римозговых кровотечений в груп-
пе тромболизиса была выше (9,5 
против 3%), частота смертельных 
случаев в ней оказалась ниже (27,2 
против 40%). 
В метаанализе [21] было убедитель-
но показано, что проведение внут-
риартериального фибринолиза не 
только достоверно чаще приводит 
к высокой степени функциональ-
ного восстановления (0–2 балла по 
mRs), но и увеличивает количество 
больных с восстановлением нару-
шенных неврологических функ-
ций (0–1 балл по mRs). Несмотря 
на более высокую частоту разви-
тия внутричерепных геморрагий 
в основной группе, включая сим-
птомные геморрагические инсуль-
ты, это увеличение не сопровож-
далось достоверным увеличением 
показателей смертности. 

Тромбоэмболэктомия
В настоящее время более эффек-
тивной по сравнению с внутриар-
териальным тромболизисом явля-
ется механическая реканализация 
пораженного участка артерии 
с  использованием специального 
инструментария  – тромбоэмбол
эктомия. Данное оперативное 
вмешательство выполняется в ус-
ловиях рентгеноперационной. 
Преимуществами тромбоэмбол
эктомии являются минимизация 
риска системных геморрагичес-
ких осложнений и  возможность 
воздействия на тромб или эмбол 
после безуспешного внутривен-
ного тромболизиса. К настоящему 
времени опубликованы результаты 
исследований с такими устройст-
вами, как Merci, Penumbra и Catch 
[22–24].

Системный и селективный 
внутриартериальный 
тромболизис в России
Впервые в Российской Федерации 
методы системного и  селектив-
ного внутриартериального тром-
болизиса были внедрены в  НИИ 
цереброваскулярной патологии 
и инсульта Российского государст-
венного медицинского универси-
тета на базе Городской клиничес-
кой больницы № 31 в 2005–2006 гг. 
[25, 26]. Метод тромболитической 

терапии был одобрен Федеральной 
службой по надзору в сфере здра-
воохранения и  социального раз-
вития в качестве новой медицин-
ской технологии (разрешение от 
01.08.2008 №  2008/169). С  2008  г. 
тромболизис является неотъемле-
мой частью оказания медицинской 
помощи больным с  инсультом 
в  первичных сосудистых отделе-
ниях и региональных сосудистых 
центрах, созданных в рамках реа-
лизации комплекса мероприятий 
по снижению смертности от сосу-
дистых заболеваний [27]. 

Таблица 2. Факторы, ассоциированные с летальным 
исходом, благоприятным функциональным 
восстановлением и развитием любого типа 
геморрагической трансформации зоны ишемического 
инсульта после тромболитической терапии 

Фактор ОШ 95% ДИ р
Летальный исход

Возраст
1,029

1,002–
1,056 0,035

Балл по шкале 
инсульта NIHSS 
при поступлении 1,121

1,062–
1,184 0,0001

Систолическое 
артериальное 
давление при 
поступлении 1,009

1,001–
1,016 0,02

Благоприятное функциональное восстановление  
(0–2 балла по mRs)

Балл по шкале 
инсульта NIHSS 
при поступлении 1,117

1,070–
1,166 0,001

Диастолическое 
артериальное 
давление при 
поступлении 1,012

1,001–
1,023 0,034

Геморрагическая трансформация (все типы)
Возраст

1,034
1,012–
1,057 0,003

Наличие ранних 
признаков инфаркта 
головного мозга 
при проведении 
компьютерной 
томографии 2,057

1,206–
3,509 0,008

Балл по шкале 
инсульта NIHSS 
при поступлении 1,097

1,049–
1,147 0,0001

ОШ – отношение шансов, ДИ – доверительный интервал, mRs – 
модифицированная шкала Рэнкина; NIHSS (National Institutes 
of Health Stroke Scale) – шкала оценки тяжести неврологической 
симптоматики в остром периоде ишемического инсульта, 
предложенная Национальным институтом здоровья США.
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С 2009 по 2012  г. включительно 
в первичных и региональных цент-
рах было проведено 6286 процедур 
системной тромболитической те-
рапии (рисунок). Характеристика 
пациентов представлена в табли-
це  1. Тромболитическая терапия 
проводилась в основном пациен-
там с инсультом средней степени 
тяжести: медиана балла по шкале 
оценки тяжести неврологической 
симптоматики в  остром периоде 
ишемического инсульта, предло-
женной Национальным инсти-
тутом здоровья США (National 
Institutes of Health Stroke Scale  – 
NIHSS), составляла 13  баллов. 
Среди больных преобладали 
мужчины (59%), медиана воз-
раста составила 62 года. Уровень 
30-дневной летальности – 13,2%. 

Симптомная геморрагическая 
трансформация была диагности-
рована в 6,7% случаев. 
Согласно результатам регрес-
сионного анализа, с  летальным 
исходом ассоциированы такие 
факторы, как возраст, уровень сис-
толического артериального давле-
ния при поступлении, выражен-
ность неврологического дефицита 
по шкале NIHSS. На функциональ-
ное восстановление оказывали 
влияние уровень диастолическо-
го артериального давления при 
поступлении, тяжесть инсульта 
по шкале NIHSS. Вероятность 
возникновения геморрагической 
трансформации очага поражения 
головного мозга (как симптомной, 
так и бессимптомной) зависела от 
возраста, наличия ранних при-

знаков инфаркта головного мозга 
по данным компьютерной томо-
графии, а  также выраженности 
неврологического дефицита по 
шкале инсульта NIHSS (табл. 2). 
Таким образом, на тяжесть ин-
сульта влияли все анализируемые 
исходы, что еще раз подчеркивает 
необходимость тщательного об-
следования и  отбора пациентов 
для тромболитической терапии.
В целом результаты безопаснос-
ти и  эффективности внедрения 
метода тромболитической те-
рапии в  Российской Федерации 
были сопоставимы с  результата-
ми наиболее крупных исследова-
ний и  регистра SITS-MOST (Safe 
implementation of treatments in 
stroke Monitoring Study) (табл. 3). 
Более высокие показатели симп-
томной геморрагической транс-
формации и смертности по сравне-
нию с показателями исследований 
ECASS III и регистра SITS-MOST, 
вероятно, связаны с исходно более 
тяжелым неврологическим дефи-
цитом по шкале инсульта NIHSS 
при поступлении (13 баллов про-
тив 10,7 и 12 соответственно).
Таким образом, новые технологии 
реперфузионной терапии в  пер-
вые часы ишемического инсульта 
активно внедряются в нашей стра-
не, качественно изменяя подходы 
к  ведению больных и  достовер-
но улучшая исходы заболевания, 
обусловливая снижение смерт-
ности и  высокодостоверное уве-
личение количества пациентов 
с  хорошим восстановлением на-
рушенных неврологических функ-
ций. 
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JAMA. 1999. Vol. 282. № 21. P. 2019–2026.

Таблица 3. Сравнение результатов внедрения тромболитической терапии 
в Российской Федерации с результатами исследований NINDS, ECASS III, 
SITS-MOST

Показатель Российская 
Федерация NINDS ECASS III SITS-MOST

Летальность, % 13,2 17 7,7 11,3
Симптомная 
геморрагическая 
трансформация, % 6,7 6,4 2,4 6,8
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восстановление 
(0–2 балла по mRs), % 49 – 52,4 54,8
Балл по шкале 
инсульта NIHSS 
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NIHSS (National Institutes of Health Stroke Scale) – шкала оценки тяжести 
неврологической симптоматики в остром периоде ишемического инсульта, 
предложенная Национальным институтом здоровья США; mRs – модифицированная 
шкала Рэнкина.
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The article addresses applicability of several reperfusion techniques (systemic thrombolysis, selective intra-
arterial thrombolysis with thromboembolectomy) in patients with acute ischemic stroke. If used during the first 
few hours of stroke, these methods significantly improve disease outcome, reduce mortality and significantly 
increase the proportion of patients with good neurological function recovery. 
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Введение
Хроническая ишемическая бо-
лезнь мозга, или хроническая 
недостаточность мозгового кро-
вообращения, приводит к разви-
тию медленно прогрессирующей 
церебральной дисфункции вслед-
ствие диффузного и/или мелко
очагового повреждения мозговой 
ткани. Степень структурных изме-
нений мозга при дисциркуляции 
колеблется от изменений отдель-
ных нейронов, глиоцитов и воло-

кон белого вещества до инфарктов 
различной величины и  локали-
зации, что в конечном итоге спо-
собствует формированию оча-
говых и  диффузных изменений 
головного мозга и  церебральной 
атрофии [1, 2]. 
Наиболее частыми причинами 
хронической ишемии мозга явля-
ются патологические изменения 
церебральных сосудов на фоне 
атеросклероза и/или артериальной 
гипертензии [1, 3, 4]. Хроническая 

цереброваскулярная недостаточ-
ность характеризуется прогресси-
рующим течением, стадийностью, 
полисиндромностью. Основными 
клиническими синдромами явля-
ются нарушения в эмоциональной 
сфере, полиморфные двигательные 
расстройства, ухудшение памяти 
и способности к обучению, посте-
пенно приводящие к дезадаптации 
больных [1, 2, 5–7].
Лечение хронической церебровас-
кулярной недостаточности пре-
следует такие цели, как замедление 
темпов прогрессирования разру-
шительного процесса ишемиза-
ции мозга, активация саногенети-
ческих механизмов компенсации 
функций, профилактика острой 
дисгемии [1, 2, 3, 5, 8]. Методы 
лечения цереброваскулярной 
болезни разработаны с  различ-
ной степенью доказательности. 
В  настоящее время существуют 
стандарты терапии, базирующи-
еся на доказательной медицине, 
и  комплексы профилактических 
мероприятий, направленные на 
коррекцию факторов риска хро-
нической ишемии мозга. Однако 
стандартная терапия не всегда спо-
собна предотвратить прогрессиро-
вание заболевания и  купировать 
основные его симптомы. В  этой 
связи больным, постоянно при-
нимающим препараты базисной 
терапии, дополнительно назнача-
ют курсовую «сопроводительную» 
терапию, которая включает ан-

Обобщены результаты применения Дивазы – препарата c двойным 
механизмом действия (модифицирующим влиянием на функциональную 
активность белка S-100 и эндотелиальную NO-синтазу) у пациентов 
с хронической цереброваскулярной болезнью. Препарат назначали 
в течение трех месяцев дополнительно к комплексной базовой терапии 
основной и ассоциированной патологии. Обследования (серия тестов 
и шкал), которые проводились ежемесячно в течение курса лечения, 
показали терапевтическую эффективность Дивазы: значимую редукцию 
астеноневротических, психовегетативных нарушений, эмоциональной 
лабильности и повышенной тревожности, а также положительное 
влияние на когнитивные функции. Коррекция общеневрологической 
симптоматики у пациентов, лечившихся Дивазой, была более 
выраженной, чем в группе базовой терапии. Препарат безопасен и может 
применяться для лечения пациентов различных возрастных групп,  
в том числе старше 70 лет. 

Ключевые слова: хроническая ишемия мозга, астеноневротические 
нарушения, нейротропная терапия, Диваза 
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тиоксидантные, метаболические, 
ноотропные средства. однако 
тактика их применения остается 
недостаточно разработанной, не 
определены целевые показания 
и  длительность назначения кон-
кретных препаратов. Более того, 
эффективность некоторых из них 
остается дискутабельной. Именно 
поэтому актуальными и высоко-
востребованными задачами ос-
таются разработка и  внедрение 
в  клиническую практику новых 
препаратов с доказанной эффек-
тивностью и безопасностью при-
менения у пациентов с хроничес-
кой ишемией мозга. 
Перспективным представляется 
использование у  лиц с  церебро-
васкулярной недостаточностью 
нового отечественного лекарст-
венного средства Диваза в  связи 
с  уникальным составом и  меха-
низмом действия препарата [9, 
10]. Диваза, созданная на основе 
антител к  мозгоспецифическому 
белку S-100 (анти-S100) и  эндо-
телиальной NO-синтазе (анти-
eNOS), является релиз-активным 
препаратом (от англ. release − вы-
свобождение), активность которо-
го обеспечивается за счет особой 
технологической обработки исход-
ного вещества [10]. Спектр фарма-
кологических эффектов Дивазы 
обусловлен модифицирующим 
влиянием препарата на функци-
ональную активность белка S-100 
и eNOS − ключевых компонентов, 
участвующих в  реализации важ-
нейших процессов в центральной 
нервной системе. Совместное при-
менение анти-S100 и  анти-eNOS 
в составе Дивазы характеризуется 
ноотропным, антигипоксическим, 
антиоксидантным, ангиопротек-
торным и анксиолитическим дей-
ствием. Корригирующее влияние 
препарата на процессы нейрональ-
ной пластичности и церебральной 
гемодинамики проявляется в сти-
муляции репаративных процес-
сов в  центральной нервной сис-
теме, восстановлении процессов 
обучения и  памяти, повышении 
умственной работоспособности, 
нормализации соматовегетатив-
ной дисфункции [11–19]. В  ходе 
клинических исследований проде-

монстрировано позитивное вли-
яние препарата на выраженность 
астеновегетативных, тревожно-
депрессивных и  когнитивных 
расстройств у пациентов с хрони-
ческой ишемией головного мозга 
[20]. Диваза, как и  компоненты, 
входящие в ее состав, не обладает 
седативным и  миорелаксантным 
действием, не вызывает пристрас-
тия и привыкания. 

Материал и методы
В данной публикации представ-
лены обобщенные результаты 
опыта клинического применения 
Дивазы в  медицинских центрах 
Москвы и  Московской облас-
ти, Санкт-Петербурга, Казани, 
Нов о сибир ска ,  Смоленска . 
Препарат назначался пациентам 
с  хронической цереброваскуляр-
ной болезнью, диагностированной 
врачом-неврологом по результа-
там клинико-инструментального 
обследования. Всего в  динамике 
было обследовано 160 пациентов: 
основная группа (n = 122) в тече-
ние 12  недель получала Дивазу 
по две таблетки три раза в сутки 
(в  дополнение к  базовому ком-
плексу разрешенной терапии), 
а группе сравнения (n = 38) назна-
чали только препараты базовой 
терапии. 
Средний возраст пациентов соста-
вил 59,8 ± 8,9  лет. Диапазон воз-
растных колебаний варьировал 
от минимального в 40 лет до мак-
симального в 80 лет, но большая 
часть пациентов была в возрасте 
58–70 лет (85% из них – женщины).
хроническая цереброваскуляр-
ная болезнь в обеих группах была 
представлена пятью основными 
вариантами. У большинства был 
выявлен церебральный атеро-
склероз (n = 122, 80%), чаще всего 
в  сочетании с  артериальной ги-
пертензией (n = 112, 70%). реже 
диагностировалась гипертензив-
ная энцефалопатия (n = 6; 4%) 
или цереброваскулярная болезнь 
неуточненная с гипертензией или 
без таковой (n = 32; 20%). Всего же 
артериальная гипертензия имела 
место у 78% больных (n = 125). Из 
других ассоциированных с цереб-
роваскулярной болезнью состоя-

ний отмечались сахарный диабет 
(n = 18, 11%), редко  – ожирение 
(n = 5, 3%) и курение (n = 6, 4%). 
По поводу основного и сопутству-
ющих заболеваний участники ис-
следования получали лекарствен-
ные средства различных классов, 
в  том числе ингибиторы ангио-
тензинпревращающего фермента, 
блокаторы рецепторов ангиотен-
зина, бета-блокаторы, антагонис-
ты кальциевых каналов (кроме 
нимодипина, циннаризина), тиа-
зидовые и  тиазидоподобные ди-
уретики, антиагреганты, статины, 
а также инсулин, сахароснижаю-
щие препараты и др. Исключение 
составляли периферические вазо-
дилататоры, психотропные препа-
раты, препараты для устранения 
головокружения (в том числе бе-
тагистин), модуляторы синтеза ок-
сида азота и донаторы оксида азота 
(за исключением нитратов по тре-
бованию при приступах стенокар-
дии), другие релиз-активные пре-
параты (Тенотен, Пропротен-100, 
Импаза, Колофорт), препараты 
для заместительной гормональ-
ной терапии при менопаузальном 
синдроме (эстрогены, гестагены, 
комбинированные препараты). 
от их применения пациенты воз-
держивались в  течение трех ме-
сяцев, предшествующих курсу 
лечения Дивазой, а также в тече-
ние трех месяцев самого лечения. 
Таким образом, Диваза включа-
лась в комплекс медикаментозной 
терапии, состоявшей у  каждого 
пациента из двух и более лекарст-
венных средств. Тем не менее до-
полнительный трехкратный прием 
Дивазы, помимо обычных для па-
циента лекарственных препаратов 
в течение дня, хорошо переносил-
ся больными и ни один пациент не 
отказался от его применения. 
Не назначали препарат пациен-
там с  выраженными когнитив-
ными нарушениями (деменцией), 
неконтролируемой артериальной 
гипертензией, тяжелыми сомати-
ческими и  психическими забо-
леваниями, синдромом мальаб-
сорбции, включая врожденную 
или приобретенную лактазную 
или другую дисахаридазную 
недостаточность.
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Результаты и обсуждение
Исходно до начала терапии 
Дивазой, а затем ежемесячно в те-
чение курса лечения пациентам 
проводили дополнительный комп-
лекс обследования, который позво-
лял оценить степень выраженнос-
ти симптомов цереброваскулярной 
болезни и  включал серию тестов 
и  шкал: визуальную аналоговую 
шкалу (ВАШ), субъективную 
шкалу астении (Multidimensional 
fatigue inventory  – MFI-20), крат-
кую шкалу оценки психичес-
кого статуса (Mini-mental state 
examination – MMSE), шкалу тре-
воги Гамильтона (Hamilton anxiety 
scale  – НАМ-А), шкалу тревоги 
и депрессии (Hospital anxiety and 
depression scale  – HADS), схему 
исследования для выявления при-
знаков вегетативных нарушений, 
шкалу балльной оценки субъек-

тивных характеристик сна, а также 
у  части больных использовался 
опросник «Самочувствие, актив-
ность и настроение» (САН) [21].
В клинической картине домини-
ровали начальные либо умеренно 
выраженные признаки хроничес-
кой недостаточности мозгового 
кровообращения. Ведущими были 
астенический, цефалгический 
и  вестибулярно-атаксический 
синдромы в  сочетании с  вегета-
тивными/психовегетативными 
нарушениями. Больные предъяв-
ляли жалобы на общую слабость, 
повышенную утомляемость, голо-
вную боль и  ощущение тяжести 
в  голове, головокружение чаще 
несистемного характера, эмоцио-
нальную лабильность, снижение 
памяти и  внимания, нарушения 
сна. Очаговые неврологические 
знаки были представлены в  пер-

вую очередь дисбазией преиму-
щественно с дискоординаторным 
компонентом. 
Исходная выраженность асте-
нического синдрома, по данным 
тестирования по шкале MFI-20, 
составила 73,4 ± 11,2 балла в груп-
пе Дивазы и 77,4 ± 9,6 балла в груп-
пе сравнения, по ВАШ  – 5,7 ± 1,7 
и  5,9 ± 2,0  балла соответственно. 
На фоне применения Дивазы от-
мечалось значимое снижение вы-
раженности астении. Наиболее су-
щественный ответ на терапию был 
получен в течение первых четырех 
недель (MFI-20: -16,5 ± 12,4 балла; 
ВАШ: -1,0 ± 1,2 балла). В последу-
ющие восемь недель лечения до-
стигнутый эффект стабилизиро-
вался и  несколько нарастал, что 
проявлялось в  итоге в  значимой 
редукции всех компонентов асте-
нического синдрома (физической 
астении, пониженной активности, 
мотивационных нарушений, пси-
хического компонента астении). 
Двухфакторный ковариационный 
анализ для повторных измере-
ний (two-way repeated measures 
ANCOVA) показал достоверное 
снижение выраженности астении 
через 12 недель лечения по срав-
нению с исходными показателями 
в группе Дивазы (-19,8 ± 1,2 балла 
по шкале MFI-20 и -1,6 ± 1,4 балла 
по ВАШ), а  также значимые раз-
личия при сравнении показателей 
между группами (p < 0,05) (рис. 1). 
Параллельно с  положительной 
динамикой астенического син-
дрома на фоне приема Дивазы 
снижалась выраженность голово-
кружения, интенсивность кото-
рого по результатам первичного 
осмотра в  среднем оценивалась 
(с помощью ВАШ) в 6,1 ± 1,9 балла 
у  пациентов группы Дивазы 
и 5,3 ± 3,1 балла в группе контро-
ля. Наиболее отчетливые переме-
ны пациенты группы Дивазы от-
метили в течение первых четырех 
недель приема препарата, когда 
интенсивность головокружения, 
по их мнению, в  среднем снизи-
лась на 2,2 ± 2,4  балла (против 
0,7 ± 2,3  балла в  группе сравне-
ния). В последующие четыре неде-
ли терапии эффект стабилизиро-
вался и на заключительном этапе 

Рис. 1. Динамика выраженности астении по данным субъективной шкалы астении (MFI-20) 
и визуальной аналоговой шкалы (ВАШ) на фоне лечения (результаты ковариационного анализа – 
two-way repeated measures ANCOVA)

* Значимость различий: по сравнению с исходным 
показателем – F2/316 = 2,8; p < 0,05; между группами – 
F1/158 = 2,2; p < 0,05.

* Значимость различий: по сравнению с исходным 
показателем – F2/316 = 2,7; p < 0,05; между группами – 
F2/316 = 2,8; p < 0,05.
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Рис. 2. Динамика выраженности головокружения и головной боли на фоне лечения по данным 
визуальной аналоговой шкалы (результаты ковариационного анализа – two-way repeated 
measures ANCOVA)

* Значимость различий: по сравнению с исходным 
показателем – F2/316 = 2,6; p < 0,05; между группами – 
F1/158 = 2,2; p < 0,05.

* Различия по сравнению с исходным показателем 
маргинально значимы: F2/316 = 2,8; p = 0,056.
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трехмесячного лечения в среднем 
несколько усиливался, о чем сви-
детельствовали результаты апос-
териорного анализа Шеффе (post-
hoc analysis Scheffé), показавшего 
значимые различия при попарных 
сравнениях показателей (Неделя 
4 – Неделя 8; z-value = -2,3; p = 0,03; 
Неделя 8 – Неделя 12; z-value = -3,4; 
p = 0,02). В  результате за 12  не-
дель терапии выраженность го-
ловокружения уменьшилась на 
-2,9 ± 2,5 балла, что было значимо 
(p < 0,05) эффективнее базовой те-
рапии (-1,4 ± 2,4 балла) (рис. 2). 
Цефалгический синдром у  паци-
ентов характеризовался поли-
морфностью и  непостоянством, 
наличием связи с  астеническими 
и  тревожными расстройствами, 
а  также психовегетативными на-
рушениями. Применение Дивазы, 
по мнению пациентов, оказывало 
положительное влияние на выра-
женность головной боли, интен-
сивность которой уменьшилась на 
фоне терапии от исходных 5,9 ± 2,6 
до 3,4 ± 2,2 балла по ВАШ (против 
5,9 ± 2,0 и  4,5 ± 2,8  балла в  груп-
пе сравнения). Это снижение по 
данным ANCOVA достигало мар-
гинальной статистической значи-
мости (p = 0,056) (рис. 2).
Легкие, реже умеренные когни-
тивные расстройства, подтверж-
денные клинико-психологическим 
тестированием, отмечали все па-
циенты. Средний суммарный балл 
шкалы MMSE в  группе Дивазы 
составил 27,8 ± 1,4; в группе срав-
нения − 28,3 ± 1,3. Повторное 
MMSE-тестирование показало 
улучшение когнитивных функ-
ций, в  том числе памяти, однако 
это улучшение (+0,7 ± 1,2  балла 
в группе Дивазы и +0,1 ± 1,2 балла 
в группе сравнения), как и исход-
ная выраженность когнитивных 
расстройств, у большинства обсле-
дованных были незначительными. 
Возможно, длительность терапии 
была недостаточной для сущест-
венного влияния на ментальный 
статус пациентов. 
Различные эмоциональные и  ве-
гетативные расстройства также 
исходно наблюдались у всех боль-
ных. Проявления эмоциональной 
лабильности, включая быстрые 

перемены настроения, плакси-
вость, исходно оценивались паци-
ентами группы Дивазы в среднем 
в 6,3 ± 1,9 балла по ВАШ, группы 
сравнения  – в  6,4 ± 2,3  балла (из 
максимально возможных 10  бал-
лов). Выраженность тревоги по 
шкале НАМ-А была 25,3 ± 5,1 
и  23,3 ± 7,8  балла соответствен-
но. Средний суммарный балл 
по результатам обследования по 
схеме исследования для выяв-
ления признаков вегетативных 
нарушений составил 47,4 ± 11,8 
и  48,3 ± 12,5  балла соответствен-
но. У  большинства пациентов 
имели место легкие либо уме-
ренные нарушения сна (17,7 ± 2,9 
и 16,8 ± 3,5 балла соответственно). 
На фоне терапии Дивазой сущест-
венно снижалась эмоциональная 
лабильность (-2,3 ± 1,8 против 
-0,2 ± 2,6  балла в  группе сравне-
ния), положительную динамику 
(p < 0,01) и  достоверность разли-
чий между группами (p = 0,045) 
подтверждал анализ ANCOVA 
(рис.  3). Значимые различия при 
попарных сравнениях показателей 
через 4 и 8 (z-value = -2,12; p = 0,02) 
и 8 и 12 (z-value = -3,1; p = 0,01) не-
дель лечения свидетельствовали 
о прогрессивном повышении эмо-
циональной устойчивости по мере 
увеличения срока терапии (рис. 3). 
Ожидаемым оказалось улучше-
ние самочувствия, активности 
и  настроения на фоне редукции 
астенических и  эмоциональных 
нарушений (достоверность раз-
личия конечных и исходных дан-
ных p < 0,0001). Данный анализ 
функционального состояния по 
опроснику САН дополнительно 
использовался в двух медицинских 
центрах у 36 пациентов, получав-
ших Дивазу (табл. 1). 
Лечение Дивазой через три меся-
ца привело к  выраженному сни-
жению тревожных расстройств 
(17,8 ± 7,3 балла по шкале НАМ-А; 
в  результате разница с  исход-
ными показателями составила 
-7,5 ± 3,5  балла), в  то время как 
в  контрольной группе динамики 
уровня тревоги практически не на-
блюдалось (21,6 ± 9,4 балла по шкале 
НАМ-А и разница с исходным бал-
лом составила -1,7 ± 1,8) (рис. 3). 

Дополнительная оценка уровня 
тревоги и  депрессии с  помощью 
шкалы HADS в  двух центрах 
также продемонстрировала эф-
фективность Дивазы. Если исход-
но у большинства обследованных 
выявлялась клинически значимая 
тревога/депрессия (среднее значе-
ние суммарного балла превышало 
14,2 ± 9,2), то через три месяца те-
рапии у них не определялись до-
стоверно выраженные симптомы 
аффективных нарушений (табл. 2).
За три месяца лечения Дивазой 
средний суммарный балл веге-
тативных расстройств снизился 
примерно на 30% (до 32,6 ± 12,4 
против 43,6 ± 15,0 баллов в  груп-
пе сравнения). Анализ ANCOVA 
подтвердил значимую положи-
тельную динамику показателей 
(p < 0,05), отражавших коррекцию 
вегетативной дисфункции в про-
цессе лечения Дивазой и  значи-
мость различий по сравнению 
с контролем (рис. 3). 
Повторная, через три месяца, оцен-
ка качества сна у пациентов выяви-
ла значимое повышение суммарно-
го балла, среднее значение которого 
составило 21,1 ± 2,4 (в группе срав-
нения  – 17,9 ± 4,0  балла, p < 0,05) 
(рис.  3). У  некоторых пациентов 
суммарный балл достигал ≥ 22, что 
свидетельствовало об отсутствии 

Таблица 1. Уровень самочувствия, активности 
и настроения по шкале «Самочувствие, активность 
и настроение» на фоне лечения Дивазой (n = 36)

Показатель, 
баллы Исходно 12 

недель
Достоверность 

различий

Самочувствие 2,0 ± 0,6 13,8 ± 6,0 t = -11,7; 
p < 0,0001

Активность 2,2 ± 0,7 14,7 ± 5,2 t = -14,2; 
p < 0,0001

Настроение 2,0 ± 0,8 13,2 ± 5,1 t = -12,8; 
p < 0,0001

Таблица 2. Уровень тревоги и депрессии по шкале тревоги 
и депрессии на фоне лечения Дивазой (n = 36)

Показатель, 
баллы Исходно 8 

недель
12 

недель

Досто
верность 
различий

Тревога 14,6 ± 3,9 8,4 ± 2,8 4,6 ± 2,2 F2/70 = 251; 
p < 0,0001

Депрессия 13,8 ± 3,5 9,1 ± 1,7 7,2 ± 1,9 F2/70 = 67; 
p < 0,0001
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диссомнии к окончанию лечения 
Дивазой. 
Таким образом, Диваза через моди-
фицирующее влияние на функци-
ональную активность белка S-100 
и eNOS оказывала положительное 
влияние на структурно-метаболи-
ческие и  дисциркуляторные из-
менения в  центральной нервной 
системе у пациентов с хроничес-
кой церебральной ишемией и, как 
следствие, способствовала редук-
ции астенического, вестибулярно-
атаксического и  психовегетатив-
ного симптомокомплекса. 
Эффективность терапии сочета-
лась с низкой частотой побочных 

явлений. отсутствие зарегистри-
рованных в  ходе трехмесячного 
применения препарата нежела-
тельных явлений, имеющих досто-
верную связь с терапией, результа-
ты повторной оценки показателей 
витальных функций пациентов, 
электрокардиограммы, лаборатор-
ных тестов (биохимических по-
казателей, общеклинических ана-
лизов крови и мочи) подтвердили 
безопасность Дивазы. Прием пре-
парата по апробированной схеме 
характеризовался высоким уров-
нем приверженности пациентов, 
совместимостью препарата с  ле-
карственными средствами различ-

ных классов, используемыми для 
лечения основной и  ассоцииро-
ванной патологии. 

Заключение
обобщая полученный опыт при-
менения, следует отметить, что 
Диваза обладает умеренно выра-
женной терапевтической эффек-
тивностью у пациентов с хрони-
ческой церебральной ишемией. 
Наиболее значимые эффекты, 
полученные в ходе 12 недель ле-
чения, заключаются в коррекции 
астеноневротических, психове-
гетативных нарушений, эмоцио-
нальной лабильности и  повы-
шенной тревожности. Наличие 
тревожно-астенического симп-
томокомплекса следует рассмат-
ривать как основное показание 
для назначения Дивазы у  паци-
ентов с  хронической ишемией 
головного мозга первой-второй 
стадии. Недостаточно статисти-
чески значимое улучшение ког-
нитивных функций, в том числе 
памяти, обусловлено исходной 
незначительной выраженностью 
когнитивных расстройств и от-
носительной непродолжитель-
ностью терапии. Максимальный 
ответ на терапию развивается 
в течение первых четырех недель, 
в последующие два месяца полу-
ченный эффект стабилизируется 
и несколько усиливается. С уче-
том времени регресса основных 
симптомов и повышения актив-
ности пациентов курсовое лече-
ние Дивазой должно составлять 
не менее 8–12  недель. Диваза 
имеет высокий уровень безопас-
ности и может применяться для 
лечения пациентов с  хроничес-
кой цереброваскулярной бо-
лезнью различных возрастных 
групп, включая пациентов стар-
ше 70 лет. 
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Рис. 3. Динамика выраженности эмоциональной лабильности (по визуальной аналоговой шкале), 
тревоги (по шкале тревоги Гамильтона), показателей вегетативных расстройств и нарушений 
сна на фоне лечения (результаты ковариационного анализа – two-way repeated measures ANCOVA)

* Значимость различий: по сравнению с исходным 
показателем – F2/316 = 4,2; p < 0,01; между группами – 
F1/158 = 3,1; p = 0,045.

* Значимость различий: по сравнению с исходным 
показателем – F1/158 = 2,4; p < 0,05; между группами – 
F1/158 = 2,2; p < 0,05.

* Значимость различий: по сравнению с исходным 
показателем – F1/158 = 4,6; p = 0,01; между группами – 
F1/158 = 2,6; p = 0,01.

* Значимость различий: по сравнению с исходным 
показателем – F2/316 = 2,2; p < 0,05; между группами – 
F1/158 = 2,4; p < 0,05.
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Efficacy and safety of the novel neurotropic drug Divaza in combination therapy of chronic cerebral ischemia

O.V. Vorobyova1, P.R. Kamchatnov2, A.P. Rachin3

1 I.M. Sechenov First Moscow state medical university 
2 Russian national research medical university named after N.I. Pirogov 
3 Smolensk state medical academy

Contact person: Olga Vladimirovna Vorobyova, ovvorobeva@mail.ru

Results of using Divaza, a drug with a dual mode of action (by modifying functional activity of S-100 protein 
and endothelial NO-synthase), in patients with chronic cerebrovascular disease are summarized. The drug was 
administered for three months additionally to a combination basal therapy that included anti-hypertensive 
medicines, diuretics and disaggregants. Monthly examinations (a set of tests and scales) were performed during 
entire course therapy that revealed a therapeutic efficacy of using Divaza: significantly reduced asteno-neurotic 
and psycho-vegetative disturbances, emotional lability and increased anxiety. General neurological symptoms 
were corrected more profoundly in Divaza-treated patients compared to patients treated with basal therapy alone. 
Divaza was found to be safe and may be used to treat patients of different age groups, including patients over 70. 

Key words: chronic cerebral ischemia, asteno-neurotic disturbances, neurotropic therapy, Divaza
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