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Биомеханика и боль у молодых
© А.Е. БАРУЛИН, О.В. КУРУШИНА, Е.П. ЧЕРНОВОЛЕНКО

ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицинский университет» Минздрава России, Волгоград, Россия

РЕЗЮМЕ
Цель исследования. Изучить особенности болевых проявлений, двигательного стереотипа, психоэмоционального статуса, 
дыхательной сферы и вегетативной нервной системы у лиц молодого возраста для выявления группы риска развития обо-
стрения дорсопатии.
Материал и методы. С помощью оригинальной методики тестирования двигательного стереотипа человека из общей груп-
пы молодых лиц (n=918) в возрасте 18—35 лет сформированы две исследуемые группы: группа риска (мужчин — 42, жен-
щин — 62), включающая лиц с признаками дорсопатии преимущественно грудного отдела позвоночника и дыхательными 
нарушениями, и группа контроля (мужчин — 46, женщин — 60), состоящая из здоровых лиц. В обеих группах проводили 
вертеброневрологический осмотр, оценку психоэмоционального и вегетативного статуса, исследование дыхательного цик-
ла. Достоверность различий показателей между группами определяли по t-критерию Стьюдента.
Результаты. В группе риска биомеханические изменения (асимметрия осанки, сколиотическая деформация, функциональ-
ная разница в длине ног) регистрировались в среднем на 42% чаще, чем в группе контроля. Смещение общего центра тя-
жести позвоночника отмечено у 90 и 23% лиц группы риска и группы контроля соответственно. В группе риска отмечает-
ся дисфункция преимущественно грудного региона позвоночника (59% случаев), что сочетается с включением вспомога-
тельной мускулатуры в акт дыхания и изменениями показателей дыхательного цикла (укорочением длительности фаз 
вдоха и выдоха) по сравнению с нормальными показателями здоровых лиц. Такие изменения отмечены на фоне симпати-
котонии в виде тенденции к повышению соотношения LF/HF по данным кардиоинтервалографии, а также более высокого 
общего балла по вопроснику для выявления признаков вегетативных изменений А.М. Вейна в группе риска при сохране-
нии вегетативного баланса в контрольной группе. Анализ психоэмоционального статуса выявил также преобладание сла-
бовыраженных тревожно-фобических проявлений у лиц группы риска по сравнению с группой контроля (p<0,05).
Заключение. Биомеханические перестройки у молодых лиц двигательного стереотипа в сочетании с психоэмоциональны-
ми изменениями, дыхательной и вегетативной дисфункцией могут рассматриваться в качестве донозологических призна-
ков дорсопатии.

Ключевые слова: неспецифическая боль в спине, дорсопатия, неоптимальная статика и динамика, дыхательный паттерн, 
вегетативный дисбаланс.
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Biomechanics and pain in young people
© A.E. BARULIN, O.V. KURUSHINA, E.P. CHERNOVOLENKO

Volgograd State Medical University, Volgograd, Russia

ABSTRACT
Objective. To study the features of the pain signs, motor stereotype, psycho-emotional status, the respiratory system and the auto-
nomic nervous system in young people to identify the risk group for the development of dorsopathies.
Material and methods. 2 study groups were formed from the general group of young people (n=918) at the age of 18-35 years us-
ing the original method of the person’s motor stereotype testing: the risk group (42 men and 62 women), including people with 
signs of dorsopathy, predominantly of the thoracic spine and respiratory disorders, and a control group (46 men and 60 women), 
with healthy individuals. In both groups, a physical examination of the spine, an assessment of the psycho-emotional and the au-
tonomic nervous system status, and a study of the respiratory cycle were carried out. The significance of differences in indicators 
between groups was determined by the Student’s t-test.
Results. Biomechanical changes (body posture asymmetry, scoliosis, functional leg length discrepancies) were recorded on average 
42% more often in the risk group than in the control group. The displacement of the spine center of gravity was observed in 90% 
and 23% of people in the risk and control groups, respectively. In the risk group, dysfunction of the thoracic spine was noted pre-
dominantly (59% of cases), which was combined with the activation of auxiliary breathing muscles and changes in the respiratory 
cycle parameters (reduce of inhalation and exhalation steps duration) in comparison with the normal parameters of healthy indi-
viduals. These changes were noted in persons with sympathicotonia as a tendency to the LF/HF ratio increase according to cardio-
intervalography data, as well as a higher total score on the A.M. Wayne’s questionnaire for identifying signs of autonomic changes 
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by in the risk group while the autonomic balance is maintained in the control group. Also, analysis of the psycho-emotional status 
revealed the predominance of mild anxiety disorders in the risk group compared with the control group (p<0.05).
Conclusion. In young people the frequent occurrence of the motor stereotype biomechanical changes in combination with psy-
cho-emotional, respiratory and autonomic dysfunction can be considered as prenosological signs of dorsopathy.

Keywords: nonspecific back pain, dorsopathy, suboptimal statics and dynamics, respiratory pattern, autonomic imbalance.
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Введение
В современном мире болевые синдромы различной 

локализации находятся на первом месте среди остальных 
причин снижения трудоспособности, и с этим связаны 
и финансовые расходы государства [1, 2]. Согласно ре-
зультатам различных эпидемиологических исследований 
распространенность болевых синдромов различной лока-
лизации варьирует в пределах 40—80%. При этом на долю 
неспецифических болевых синдромом приходится до 89% 
пациентов, обратившихся за медицинской помощью. Сре-
ди них у 20% трудоспособных лиц происходит формирова-
ние хронических болевых синдромов, а у 30% — развитие 
обострений уже в первый год заболевания. Часто первые 
эпизоды алгий появляются в возрасте 20—30 лет при отсут-
ствии структурных и дегенеративных изменений в позво-
ночнике [3, 4]. Причиной неспецифического характера бо-
лей являются различные статодинамические перестройки 
двигательного стереотипа, формирующиеся под действи-
ем таких провоцирующих факторов, как длительные ста-
тические и динамические физические нагрузки, хрониче-
ский стресс, избыточный вес, гиподинамия. Эти факторы 
зачастую неразрывно связаны с профессиональной дея-
тельностью и социально-бытовыми условиями пациен-
тов, рентными установками, что способствует хронизации 
болей [5, 6]. Согласно литературным данным, изменения 
в локомоторной сфере могут сочетаться с психоэмоцио-
нальными, дыхательными и вегетативными нарушения-
ми, что указывает на наличие структурно-функциональ-
ной взаимосвязи данных систем при формировании не-
специфических дорсопатий [7, 8].

Лечебные мероприятия, как правило, сводятся к ку-
пированию болевого синдрома без диагностики причины 
алгий. На начальных стадиях перестройки в локомоторной 
сфере носят главным образом функциональный характер 
и, соответственно, могут быть полностью скорректирова-
ны при своевременном лечении [9, 10]. Терапевтические 
мероприятия должны носить комплексный характер с при-
менением преимущественно немедикаментозных реабили-
тационных методик (мануальной терапии, лечебной физ-
культуры, биологической обратной связи, физиотерапии, 
иглорефлексотерапии и др.) с коррекцией психоэмоцио-
нального статуса пациента, дыхательных и вегетативных 
нарушений. Ввиду вышеизложенного в настоящее время 
актуальным является проведение комплексной донозоло-

гической диагностики неспецифических болевых синдро-
мов в области спины с дальнейшей своевременной их кор-
рекцией [11, 12].

Цель работы — комплексная оценка болевых проявле-
ний, двигательного стереотипа, психоэмоционального ста-
туса, дыхательной сферы и вегетативной нервной системы 
(ВНС) у лиц молодого возраста для выявления группы ри-
ска развития обострения дорсопатии.

Материал и методы

На этапе верификации оригинального скринингово-
го метода «Донозологическая система прогнозирования 
риска развития дорсопатии и ее неврологических про-
явлений» обследованы 918 молодых лиц в возрасте 18—
35 лет для формирования способа анкетирования и созда-
ния системы вертеброневрологического скрининга (ВС). 
Полученный исследовательский инструмент может быть 
использован для оценки биомеханических составляющих 
двигательного стереотипа человека с помощью картогра-
фии и визуально-оптического анализа (BOA), что было за-
креплено Свидетельством о государственной регистрации 
программы для ЭВМ №2012618316 от 14.09.2012. По ре-
зультатам использования ВС отобраны две группы: группа 
риска и группа контроля. Группу риска составили 104 че-
ловека (мужчин — 42, женщин — 62) с донозологически-
ми признаками формирования дорсопатии и дисфункции 
преимущественно грудного отдела позвоночника, сочета-
ющимися с такими дыхательными симптомами, как пе-
риодические ощущения нехватки воздуха, скованности 
в области грудной клетки и наличия «тоскливых вздохов». 
Группа контроля включает 106 человек (мужчин — 46, жен-
щин — 60), имеющих нормальные показатели по результа-
там тестирования. Лицам обеих групп в дальнейшем про-
водилось клинико-неврологическое обследование в со-
четании с анализом индивидуальных медицинских карт 
студентов для исключения какой-либо другой органиче-
ской и соматической причины биомеханических и ды-
хательных нарушений. Психоэмоциональный статус ре-
спондентов оценивался с помощью тестов MMPI (Min-
nesota Multiphasic Personality Inventory — Миннесотский 
многоаспектный личностный опросник), Спилбергера 
и опросника Бека. Состояние ВНС оценивалось по дан-
ным вопросника для выявления признаков вегетативных 



7Russian Journal of Pain 2022, vol. 20, no.1 7

Оригинальные статьи	 Original articles

изменений (А.М. Вейн, 1991) и показателям кардиоинтер-
валографии (КИГ) (ЧСС, LF, HF, LF/HF), полученным 
на программно-аппаратном комплексе «ВНС-Спектр» 
(Россия). Для объективизации дыхательной функции ис-
пользовался компьютерный программно-аппаратный ком-
плекс «ДиаТреК-М». Фиксировались различные пока-
затели дыхательного цикла: длительность вдоха, выдоха, 
дыхательной паузы, всего цикла, инспираторный и экспи-
раторный коэффициенты (рацпредложение ВолГМУ №34-
2002 от 25.10.2002). Состояние позвоночника и параверте-
бральных тканей изучалось по данным вертеброневроло-
гического осмотра, включающего оценку симметричности 
границ регионов позвоночника, регионального постураль-
ного мышечного дисбаланса, выраженности сколиотиче-
ской деформации, наличия функциональных блоков (ФБ) 
в позвоночно-двигательных сегментах (ПДС). Статисти-
ческая обработка полученных результатов проводилась 
с помощью программного пакета Statistica 10.0. Достовер-
ность различий показателей между группами определяли 
по t-критерию Стьюдента, а уровень значимости различий 
(p) принимался равным 0,05.

В первую очередь исследовали психоэмоциональ-
ный статус студентов обеих групп. Результаты опросни-
ка MMPI по всем шкалам в контрольной группе находи-
лись в пределах нормы (45—65 Т-баллов). В группе ри-
ска зафиксировано повышение значения относительно 
верхней границы нормы по шкалам невротической триа-
ды — «ипохондрия», «истерия», «психастения» в среднем 
до 67,4 Т-баллов и по шкале «депрессия» до 72,0 Т-баллов 
(табл. 1). Данные изменения в группе риска свидетельству-
ют о наличии в структуре личности слабовыраженных тре-
вожно-фобических проявлений, вероятно, конституцио
нальной природы за счет недостаточности физических 

и психических ресурсов. О преобладании тревожных про-
явлений у лиц группы риска говорят также и данные те-
ста Спилбергера. Суммарный балл по шкалам реактивной 
и личностной тревожности в группе риска достоверно вы-
ше, чем в группе контроля (p<0,05) (табл. 2).

Результаты

Анализ вертеброневрологических показателей выявил 
достоверное преобладание значений по всем составляю-
щим в группе риска по сравнению с группой контроля. Так, 
функциональное блокирование в шейном, грудном и по-
яснично-крестцовом отделах позвоночника в среднем на-
блюдается у 62,5% обследуемых группы риска, что на 47,8% 
выше среднего значения в контрольной группе. При этом 
в группе риска на каждом уровне данные изменения сопро-
вождались наличием мышечно-тонических проявлений — 
в среднем у 48% лиц от числа респондентов этой группы. 
Сравнительный анализ показал, что частота встречаемости 
таких изменений в шейном и пояснично-крестцовом отде-
лах позвоночника у лиц мужского и женского пола в обеих 
группах существенно не отличается. Функциональные бло-
ки в грудном регионе позвоночника несколько чаще встре-
чаются у женщин, чем у мужчин, что объясняется наличи-
ем «синдрома дамской застежки». В группе риска кинети-
ческая дисфункция грудных ПДС выявлена более чем в 65% 
случаев всех биомеханических нарушений, она проявляет-
ся вышеописанными дыхательными феноменами (ощуще-
нием периодической нехватки воздуха и др.), а также нефи-
зиологическим «распространением дыхательной волны». 
Эти изменения расцениваются как гипервентиляционные 
признаки неорганической природы. Локально-мышечные 

Таблица 1. Показатели характеристик личности обследуемых по данным MMPI (M±m)
Table 1. Indicators of personality characteristics of participants according to MMPI (M±m)

Шкала MMPI Группа риска, n=104 Группа контроля, n=106
Ложь (L) 44,8±0,78 42,9±0,81
Достоверность (F) 61,3±0,89 59,2±0,84
Коррекция (К) 50,3±0,51 52,0±0,79
Ипохондрия (Hs) 67,4±0,75* 62,6±0,63
Депрессия (D) 72,0±0,79* 61,4±0,43
Истерия (Hy) 65,7±0,71 63,7±0,49
Психопатия (Pd) 61,2±0,58 60,5±0,73
Мужественность/женственность (Mf) 62,0±0,69 61,1±0,48
Паранойя (Pa) 55,8±0,67 53,9±0,64
Психастения (Pt) 69,1±0,79* 61,1±0,56
Шизофрения (Sc) 56,9±0,76 57,1±0,54
Гипомания (Ma) 61,1±0,81 64,0±0,51
Социальная интроверсия (Si) 51,8±0,63 51,0±0,71

Примечание. * — различия между группами риска и контроля статистически достоверны (p<0,05).
Note. * — differences between risk and control groups are statistically significant (p<0.05).

Таблица 2. Показатели реактивной и личностной тревожности обследуемых лиц согласно тесту Спилбергера
Table 2. Indicators of reactive and personal anxiety of participants according to the Spielberger test

Показатель Группа риска, n=104 Группа контроля, n=106
Реактивная тревожность 36,2±0,78* 33,1±0,73
Личностная тревожность 38,1±0,39* 33,8±0,53

Примечание. * — различия между группами риска и контроля статистически достоверны (p<0,05).
Note. * — differences between risk and control groups are statistically significant (p<0.05).
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уплотнения (триггерные зоны) также чаще встречаются 
у лиц группы риска по сравнению с контрольной группой — 
в среднем по всем отделам позвоночника в 26 и 9,9% случа-
ев соответственно. Значение данного показателя не различа-
ется среди лиц мужского и женского пола, только у мужчин 
частота встречаемости триггерных пунктов увеличивается 
с возрастом (табл. 3).

Результаты вертеброневрологического осмотра выяви-
ли нарушение осанки более чем у половины обследуемых 
группы риска (в 62,6% случаев), тогда как в группе контро-
ля большинство лиц имели нормальную осанку (в 86% слу-
чаев). В группе риска C-деформация позвоночника реги-
стрировалась на 32,7% чаще S-деформации. Также в груп-
пе риска на фоне сколиотической деформации у 56,7% 
лиц были описаны различные патологические формы таза: 
чаще косой таз — в 40,4% случаев, реже скрученный и ко-
соскрученный таз — в 4,8 и 11,5% случаев соответствен-
но. Функциональная разница длины ног определена поч-
ти у половины обследуемых группы риска (в 48,1% случа-
ев) и только у 4 человек группы контроля (табл. 3).

По данным ВОА выявлены отклонения общего цен-
тра тяжести (ОЦТ) и центра тяжести (ЦТ) отдельных ре-
гионов (вертикальные показатели) и изменения парал-
лельности границ регионов (горизонтальные показатели). 
В целом отклонения от оптимального двигательного пат-
терна чаще определяются у лиц группы риска, чем в груп-
пе контроля. Так, смещение ОЦТ у лиц группы риска на-
блюдается в 89,4% случаев, преимущественно вентрально 
в сагиттальной плоскости (74%) и вправо во фронтальной 
плоскости (47,1%). Отдельно в каждом регионе позвоноч-
ника и нижних конечностях также прослеживается тен-
денция к отклонению ЦТ вентрально и вправо — в сред-
нем у 70,3 и 49,3% обследуемых соответственно. Таким 
образом, данные изменения ЦТ способствуют форми-
рованию двигательного стереотипа «остановленного па-
дения тела», что вызывает статическую перегрузку от-
дельных регионов позвоночника с целью удержания рав-
новесия и пролонгацию болевых синдромов различной 
локализации. При этом в контрольной группе отмечают-
ся более низкие значения (табл. 4).

Таблица 3. Вертеброневрологические показатели в группах риска и контроля, абс/%
Table 3. Vertebral neurological indicators in risk and control groups, abs/%

Функциональное нарушение Группа риска, n=104 Группа контроля, n=106
Триггерные зоны:

шейный отдел позвоночника 35/33,6 8/7,5
грудной отдел позвоночника 20/19,3 5/4,8
пояснично-крестцовый отдел позвоночника 26/25,0 8/7,5

Нарушение симметрии осанки 65/62,6 15/14,1
Кососкрученный таз 59/56,7 12/11,5
Кинетическая дисфункция грудных ПДС 61/58,7 19/17,9
Функциональные блоки:

шейный отдел позвоночника 67/64,6 18/16,7
грудной отдел позвоночника 59/56,7 12/11,3
пояснично-крестцовый отдел позвоночника 69/66,3 17/16,0

Функциональное укорочение нижней конечности 50/48,1 4/3,3

Таблица 4. Частота встречаемости отклонения вертикальных биомеханических показателей у лиц групп риска и контроля, абс/%
Table 4. The occurrence frequency of vertical biomechanical parameters deviations in persons of risk and control groups, abs/%

Регион

Вертикальные показатели
Группа риска, n=104 Группа контроля, n=106

Фронтальная ось Сагиттальная ось Фронтальная ось Сагиттальная ось
смеще-

ние 
влево

смещение 
вправо

смещение 
вентрально

смещение 
дорсально

смещение 
влево

смещение 
вправо

смещение 
вентрально

смещение 
дорсально

Общий центр 
тяжести

31/29,8 49/47,1 77/74,0 11/10,6 8/7,5 5/4,7 13/12,3 5/4,7

Центр тяжести 
шейного отдела

26/25 78/75 73/70,2 16/15,4 5/4,7 11/10,4 11/10,4 5/4,7

Центр тяжести 
грудного 
отдела

26/25 31/29,8 42/40,4 62/59,6 11/10,4 11/10,4 16/15,1 13/12,3

Центр тяжести 
пояснично-
крестцового 
отдела

42/40,4 52/50 83/79,8 21/20,2 11/10,4 16/15,1 21/19,8 5/4,7

Центр тяжести 
нижних 
конечностей

31/29,8 36/34,6 83/79,8 10/9,6 5/4,7 8/7,5 16/15,1 6/5,7

Примечание. Угол отклонения считался более 4°.
Note. The deflection angle was considered more than 4°.
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При анализе горизонтальных показателей в разных 
регионах позвоночника в группе риска также отмечаются 
более высокие показатели угла отклонения по сравнению 
с данными группы контроля. В группе риска одинаково ча-
сто отмечается формирование открытого угла вентрально 
и латерофлексионное отклонение влево (в среднем в 67% 
случаев) по сравнению с контрольной группой (в среднем 
в 8,5% случаев). Средняя степень отклонений (в градусах) 
от нормы показателя «параллельность границ различных 
регионов» составила 7,4±0,49°. Во фронтальной плоскости 
наибольшее отклонение фиксируется по биаурикулярной 
и биакромиальной линиям, в сагиттальной плоскости — 
по затылочно-скуловой и биспинальной линиям. Данные 
показатели указывают на наличие постурального дисбалан-
са между укороченными (расположенными в месте сближе-
ния границ регионов) и расслабленными (расположенны-
ми в месте удаления границ регионов) мышцами (табл. 5).

Ввиду частой встречаемости у исследуемых измене-
ний в ПДС грудного региона позвоночника были изуче-
ны показатели дыхательной системы. Статистически до-
стоверные отличия в двух группах отмечены практически 
по всем параметрам (p<0,05). Так, частота дыхательных 
движений в обеих группах находится в границах нормаль-
ных значений, в группе риска значение данного показателя 
на 3,5 дыхательного движения в минуту выше, чем в группе 
контроля. Длительность фаз вдоха и выдоха в группе риска 
в среднем на 0,46 с ниже, чем в группе контроля, а по дли-
тельности дыхательной паузы обе группы сопоставимы. 
При этом соотношение вдоха и выдоха в обеих группах со-
ответствует нормальному значению. В то же время у 74,5% 
респондентов группы риска выявлена четкая зависимость 
между наличием дисфункций в грудных ПДС и включе-
нием в акт дыхания вспомогательной мускулатуры (лест-

ничных, трапециевидных мышц и малой грудной мыш-
цы), что сопровождается изменением респираторных по-
казателей, в том числе более низкой амплитудой экскурсии 
грудной клетки, чем в группе контроля (p<0,05) (табл. 6).

Общее представление о состоянии ВНС обследуемых 
получали по данным вопросника для выявления признаков 
вегетативных изменений А.М. Вейна. Результаты вопросни-
ка не имеют значимых различий между группами, а суммар-
ный балл варьирует в пределах 11—43 баллов, что в целом 
только подтверждает наличие вегетативной дисфункции. 
О балансе симпатического и парасимпатического отделов 
ВНС судили по параметрам КИГ. Так, значения ЧСС и АД 
сопоставимы в обеих группах. В группе риска отмечено бо-
лее высокое соотношение LF/HF (1,42±0,15), чем в группе 
контроля, свидетельствующее о симпатикотонии (табл. 7). 
Кроме того, наличие дермографизма, гипергидроза, эмо-
циональной лабильности и других вегетативных измене-
ний у лиц группы риска также говорит в пользу преоблада-
ния симпатических влияний. В группе контроля соотноше-
ние LF/HF составило 1,11±0,15, что указывает на состояние 
вегетативного баланса. Симпатическое преобладание может 
быть обусловлено, с одной стороны, активацией симпати-
ческих волокон корешков спинного мозга на фоне длитель-
но существующего мышечного дисбаланса, с другой сторо-
ны, перестройка дыхательного стереотипа через систему 
блуждающего нерва снижает активность парасимпатиче-
ского контура.

Заключение

Таким образом, данные вертеброневрологическо-
го осмотра и визуально-оптического анализа четко 

Таблица 5. Частота встречаемости отклонения вертикальных биомеханических показателей у лиц групп риска и контроля, абс/%
Table 5. The occurrence frequency of vertical biomechanical parameters deviations in persons of risk and control groups, abs/%

Регион

Горизонтальные показатели
Группа риска, n=104 Группа контроля, n=106

Фронтальная ось Сагиттальная ось Фронтальная ось Сагиттальная ось
смеще-

ние влево
смещение 

вправо
смещение 

вентрально
смещение 
дорсально

смещение 
влево

смещение 
вправо

смещение 
вентрально

смещение 
дорсально

Шейный отдел 63,5/29,8 19/18,3 74/71,2 11/10,6 8/7,5 6/5,7 11/10,4 3/2,8
Грудной отдел 58/55,8 27/26,0 52/50 33/31,7 7/6,6 7/6,6 5/4,7 9/8,5
Пояснично-
крестцовый 
отдел

73/70,2 12/11,6 75/72,1 10/9,6 10/9,4 4/3,8 10/9,4 4/3,8

Примечание. Угол отклонения считался более 4°.
Note. The deflection angle was considered more than 4°.

Таблица 6. Показатели дыхательного цикла у лиц групп риска и контроля, M±m
Table 6. Indicators of the respiratory cycle in persons of risk and control groups, M±m

Изучаемый показатель Группа риска, n=104 Группа контроля, n=106
Частота дыхания, с 16,8±1,12* 13,25±1,15
Длительность вдоха, с 1,60±0,062* 2,01±0,074
Длительность выдоха, с 1,80±0,069* 2,31±0,072
Длительность дыхательной паузы, с 0,4±0,021 0,4±0,018
Инспираторный коэффициент 0,42±0,018 0,42±0,032
Экспираторный коэффициент 0,47±0,024 0,49±0,034
Амплитуда экскурсии грудной клетки, у.е. 124,3±12,4* 147,9±11,6

Примечание. * — различия между группами риска и контроля статистически достоверны (p<0,05).
Note. * — differences between risk and control groups are statistically significant (p<0.05).
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указывают на более высокую частоту встречаемости на-
рушения осанки, признаков неоптимальной статики 
и различных биомеханических нарушений у лиц группы 
риска, чем у лиц группы контроля. Высокая распростра-
ненность патологических перестроек двигательного сте-
реотипа у лиц молодого возраста, вероятно, обусловлена 
современными условиями жизни (длительными статиче-
скими нагрузками, вынужденными позами, повышен-
ным стрессогенным фоном). Пролонгация данных из-
менений может приводить к мышечному дисбалансу 
и появлению функциональных, а затем и стойких ком-
прессионно-ишемических состояний со стороны нерв-
ной системы. Соответственно, представленные выше 
биомеханические маркеры могут рассматриваться в ка-
честве донозологических признаков неврологических 
проявлений дорсопатии. Также прослеживается частая 
сочетаемость изменений в позвоночно-двигательных 
сегментах грудного региона позвоночника с перестрой-

кой дыхательного стереотипа, которая, в свою очередь, 
может влиять на выраженность вегетативных прояв-
лений. Все это говорит о необходимости применения 
комплексного подхода к донозологической диагности-
ке и коррекции дорсопатии у лиц молодого возраста. Ак-
туальным является включение в образовательные про-
граммы различных школ боли, в работу кабинетов боли 
системы, включающей комплекс мероприятий по выяв-
лению и коррекции вертеброневрологических предикто-
ров дорсопатий, а также связанных с ними возможных 
перестроек дыхательного паттерна, вегетативных и пси-
хоэмоциональных нарушений. Ввиду того, что вышео-
писанные нарушения носят функциональный характер, 
рекомендуется применение преимущественно немеди-
каментозных методик коррекции [13, 14].
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Русскоязычная версия опросника для оценки центральной 
сенситизации: оценка валидности и надежности 
при неспецифической боли в шее, сочетающейся с головными болями
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РЕЗЮМЕ
Цель исследования. Валидизация опросника для оценки центральной сенситизации (ОЦС) при неспецифической боли в шее, 
сочетающейся с головными болями, — мигренью, головной болью напряжения и цервикогенной головной болью.
Материал и методы. С участием 37 пациентов с неспецифической болью в шее и 167 пациентов с болью в шее, сочетаю-
щейся с эпизодическими и хроническими головными болями, — мигренью и головной болью напряжения, проведена оцен-
ка психометрических свойств русскоязычной версии ОЦС, таких как конструктная валидность, конвергентная валидность, 
надежность «тест — ретест». Проведен факторный анализ ОЦС.
Результаты. Валидизированная версия обладает хорошей внутренней согласованностью (α Кронбаха = 0,88) и надежно-
стью «тест — ретест» (коэффициент внутриклассовой корреляции ICC2,1 для абсолютного согласия = 0,91). Коэффициент 
корреляции r Спирмена при оценке корреляции ОЦС с Госпитальной шкалой тревоги и депрессии: для субшкалы «Трево-
га» r=0,57, для субшкалы «Депрессия» rS=0,56 при p<0,05. Факторный анализ выявил однофакторную структуру опросни-
ка. «Эффектов пола и потолка» выявлено не было. Разница между группами «боль в шее» (32 балла) и «боль в шее, сопро-
вождающаяся хроническими головными болями» (45 баллов) составила по ОЦС 13 баллов. Минимальные клинически зна-
чимые изменения составили 10 баллов.
Вывод. В группе пациентов с неспецифической болью в шее, сочетающейся с эпизодическими и хроническими головны-
ми болями, валидизированная русскоязычная версия ОЦС обладает хорошими психометрическими свойствами. Необхо-
димы дальнейшие исследования для оценки других психометрических свойств опросника.

Ключевые слова: синдромы центральной сенситивности, дисфункциональные болевые синдромы, центральная сенситиза-
ция, мигрень, головная боль напряжения, боль в шее.
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ABSTRACT
Objective. Validation of the Central Sensitization Inventory (CSI) in nonspecific neck pain, accompanied by headaches — mi-
graine, tension type headache, and cervicogenic headache.
Material and methods. With the participation of 37 patients with nonspecific neck pain and 167 patients with neck pain, accom-
panied by episodic and chronic headaches — migraine and tension headache, the psychometric properties of the Russian lan-
guage version of the Central Sensitization Inventory were evaluated, such as constructive validity, convergent validity, test-retest 
reliability. Factor analyses were performed.
Results. Validated Russian language version showed good internal consistency (Cronbach’s α = 0.88), test-retest reliabili-
ty (ICC2.1 for absolute agreement = 0.91). Convergent validity with the Hospital anxiety and depression scale: Spearman’s cor-
relation coefficient r=0.57 for anxiety and r=0.56 for depression subscales at p<0.05. Factor analyses revealed 1-factor structure 
of the questionnaire. No «floor or ceiling effects» were found. Russian version can distinguish between neck pain group and neck 
pain, accompanied by headaches group (32 vs 45 points of total score). Minimal clinical detectible changes (MDC) = 10 points.
Conclusion. In the group of patients with nonspecific neck pain, accompanied by headaches — migraine and tension type head-
ache, validated Russian language version of the Central Sensitization Inventory showed good psychometric properties. Further re-
search are needed for evaluation another psychometric properties.

Keywords: central sensitivity syndromes, central sensitization, migraine, tension type headache.
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Актуальность
На протяжении нескольких десятилетий внимание 

специалистов привлекает группа гетерогенных хрониче-
ских болевых синдромов (таких как фибромиалгия, ми-
грень, синдром раздраженного кишечника, головная боль 
напряжения), возникновение которых нельзя объяснить 
соматическими заболеваниями или повреждением нерв-
ной системы [1]. В англоязычной литературе благодаря 
работам американского ревматолога Мухаммада Юнуса 
за этой группой синдромов закрепилось название «синдро-
мы центральной сенситивности» (от англ. central sensitivity 
syndromes), поскольку их объединяет повышенная чувстви-
тельность центральной нервной системы (ЦНС) к различ-
ным, в том числе и неболевым, стимулам [1—9].

Несомненно, что нарушение многих функций ЦНС — 
концентрации, внимания, памяти, эмоций, сна, восприя-
тия, свойственное синдромам центральной сенситивности, 
в сочетании с нарушением ощущения боли дает основа-
ние определить их как дисфункциональные болевые синдро-
мы [10—12]. При дисфункциональных болевых синдро-
мах возбуждение афферентной ноцицептивной системы 
может происходить опосредованно. При этом свет, звук, 
запахи, эмоции, то есть обычные стимулы, могут активи-
ровать ноцицепторы и запускать механизмы перифери-
ческой и центральной сенситизации (ЦС) [11]. В клини-
ческой практике эти синдромы проявляются соответству-
ющими жалобами. Пациенты испытывают постоянные 
боли в различных частях тела, им трудно сосредоточиться, 
они рассеянны, забывчивы, у них нарушается сон, неред-
ко эти жалобы сочетаются с вегетативными и аффектив-
ными нарушениями в виде тревоги и депрессии. На этом 

фоне пациентам становится трудно заниматься обычной 
деятельностью, у них появляется потребность в посторон-
ней помощи, возникает катастрофизация боли, формиру-
ется поведение избегания различных действий, в том чис-
ле боязнь двигательной активности. Все это угнетает па-
циентов и способствует снижению адаптации к обычным 
физическим, психологическим и социальным нагрузкам.

В помощь практикующим специалистам для быстро-
го выявления болевых синдромов были разработаны раз-
личные опросники. К скрининговым болезнь-специфич-
ным опросникам можно отнести опросники для выявления 
фибромиалгии (FiRST) и мигрени (ID-MigraineM) [13—15]. 
Каждый из них содержит минимальное количество ключе-
вых утверждений (6 и 3 соответственно), характеризующих 
фибромиалгию и мигрень.

К опросникам общего типа можно отнести Опросник 
для оценки центральной сенситизации (ОЦС), в названии 
которого отражена связь синдромов центральной сенситив-
ности с патофизиологическим механизмом, лежащим в их ос-
нове, а именно с центральной сенситизацией [2, 4, 16—21]. 
ОЦС, по замыслу авторов, задуман как «скрининговый ин-
струмент, помогающий клиницистам идентифицировать 
пациентов с ключевыми симптомами, ассоциированными 
с центральной сенситизацией, и оценивать степень выражен-
ности этих симптомов количественно» [4, 22].

Поскольку ОЦС задуман как опросник общего типа, 
он сконструирован так, чтобы выявлять симптомы цен-
тральной сенситивности при широком спектре дисфунк-
циональных болевых синдромов — при интерстициальном 
цистите, фибромиалгии, синдроме хронической устало-
сти, мигрени, головной боли напряжения (ГБН), синдро-
ме множественной гиперчувствительности, дисфункции 
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височно-нижнечелюстного сустава, синдроме раздражен-
ного кишечника, синдроме беспокойных ног, синдроме 
хронической тазовой боли и др. [4]. Заполняя опросник, 
пациенты отмечают симптомы, беспокоящие их в течение 
длительного времени, а не только на момент посещения 
врача. Это помогает врачу своевременно выявить макси-
мальное число коморбидных дисфункциональных синдро-
мов и правильно определить тактику лечения.

Психометрические свойства опросников общего ти-
па, в том числе и ОЦС, могут зависеть от свойств иссле-
дуемой группы. Поэтому важно изучить психометриче-
ские свойства ОЦС в различных относительно гомогенных 
группах пациентов с дисфункциональными болевыми син-
дромами, в частности, с хроническими головными боля-
ми (ГБ) — мигренью, ГБН и цервикогенной головной бо-
лью (ЦГБ) [4, 23, 24]. Эти формы ГБ, особенно ГБН и ми-
грень, достаточно широко распространены в популяции. 
Также они часто сочетаются с неспецифической болью 
в шее. Так, например, преваленс боли в шее при мигрени 
составляет 76,2%; при ГБН — 88,4%; а при их сочетании — 
89,3% [25]. С одной стороны, неспецифическая боль в шее, 
являясь одним из триггеров мигрени, может способство-
вать ее хронизации [24—29]. С другой стороны, приступ 
мигрени может начинаться с боли в шее, не имеющей от-
ношения к патологии структур шейного отдела позвоноч-
ника (ШОП) и сопряженных с ним мягких тканей [24, 25].

ЦС играет важную роль в патогенезе хронических 
ГБ, в частности, мигрени и ГБН [12, 16—19, 22, 25]. Кро-
ме того, в недавнем (2021) исследовании было показано, 
что экспериментальный протокол, основаный на приме-
нении медленно повторяющейся вызванной боли (от англ. 
slowly repeated evoked pain — SREP), может быть маркером 
ЦС и при эпизодической мигрени [30]. Также при эпизо-
дической мигрени общий балл по ОЦС выше, чем у здоро-
вых добровольцев, не страдающих ГБ [31]. В связи с этим 
валидизация русскоязычной версии ОЦС в группах паци-
ентов с ГБ представляется актуальной. Это позволит при-
менять валидизированный опросник как в практической 
работе, так и в научных исследованиях.

Цель исследования — оценить психометрические 
свойства русскоязычной версии опросника для оценки 
центральной сенситизации в группе пациентов с неспеци
фической болью в шее, сочетающейся с головными боля-
ми, — мигренью и головной болью напряжения.

Материал и методы
Объект исследования
Группы пациентов сформированы в соответствии 

с Международной классификацией болезней 10-го пере-
смотра (МКБ-10) и диагностическими критериями Меж-
дународной классификации головных болей (МКГБ, 
3-е издание) [32]. В 1-ю группу включены пациенты 
с неспецифической болью в шее (код M54.2 по МКБ-10), 
не сопровождающейся ГБ. Во 2-ю и 3-ю группы включе-
ны пациенты с неспецифической болью в шее, сочетаю-
щейся с головными болями — мигренью и ГБН. При этом 
критерием включения во 2-ю группу были эпизодические 
ГБ, в 3-ю группу — хронические ГБ.

ГБ расценивали как хронические, когда приступы ГБ 
продолжались ≥15 дней в месяц на протяжении >3 мес (см. 
раздел 1.3 МКГБ) [32]. ГБ расценивали как эпизодические, 

когда приступы ГБ у хронических пациентов продолжа-
лись <15 дней в месяц (см. разделы 2.1 и 2.2 МКГБ) [32].

Группы сформированы из пациентов в возрасте 
от 18 до 25 лет, подписавших информированное добро-
вольное согласие.

Критерии исключения из исследования: 1) боль в шее, 
сопровождающаяся симптомами радикулопатиии или не-
вропатии; 2) боль в шее, обусловленная специфическими 
причинами, такими как травма, ревматоидный артрит, ме-
тастазы опухоли и т.п. В исследуемые группы не включали 
пациентов с онкологическими заболеваниями, органиче-
скими заболеваниями нервной системы, деменцией, выра-
женными психическими нарушениями, а также пациентов 
моложе 18 лет и старше 65 лет.

Опросники
Опросник для оценки центральной сенситизации
Опросник состоит из двух частей — А и Б. В часть 

А включено 25 утверждений, отражающих нарушение различ-
ных общих (сон) и специфических (концентрация, память, 
эмоции и др.) функций организма, относящихся к его различ-
ным системам (нервной, скелетно-мышечной, урогениталь-
ной и др.). Эти утверждения составляют 25 разделов опрос-
ника. Для каждого вопроса есть 5 вариантов ответа: никогда 
(0 баллов), редко (1 балл), иногда (2 балла), часто (3 балла), 
всегда (4 балла). Пациенту предлагают ответить на каждое 
из утверждений, выбирая один, наиболее подходящий вари-
ант ответа. Баллы суммируют и вычисляют общий балл. Тя-
жесть феномена ЦС оценивают по общему баллу следующим 
образом: ЦС субклиническая — 0—29 баллов, легкая — 30—
39 баллов, умеренная — 40—49 баллов, сильная — 50—59 бал-
лов, экстремальная — 60—100 баллов [4].

Госпитальная шкала тревоги и депрессии

Шкала предназначена для скринингового выяв-
ления тревоги и депрессии у стационарных пациентов. 
В нее включено 14 утверждений, составляющих 2 суб-
шкалы — A (от англ. Anxiety — тревога) и D (от англ. De-
pression — депрессия). Каждая субшкала содержит 
по 7 утверждений; для каждого утверждения предусмотре-
но по 4 варианта ответа. Каждому варианту ответа присва-
ивают соответствующий балл от 0 до 4. После подсчета об-
щего балла по каждой из субшкал результаты интерпрети-
руют: норма — 0—7 баллов, субклинически выраженная 
тревога/депрессия — 8—10 баллов, клинически выражен-
ная тревога/депрессия — 11 баллов и более.

Содержательная валидность

Содержательная валидность показывает, насколько 
разделы опросника соответствуют его концепции. Чтобы 
избежать ошибочной интерпретации названия опросника, 
необходимо помнить о том, что он не оценивает ЦС непо-
средственно, но позволяет количественно оценить степень 
выраженности симптомов, свойственных хроническим 
дисфункциональным болевым синдромам [4].

Внутренняя согласованность

Для оценки внутренней согласованности рассчи-
тывали коэффициенты α Кронбаха и межпунктовой 
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корреляции как для всего опросника, так и для каждого 
фактора, выявленного в результате факторного анализа. 
Значения α Кронбаха интерпретировали следующим об-
разом: 0,6<α<0,7 — значение сомнительное, 0,7<α<0,8 — 
значение достаточное, 0,8<α<0,9 — значение хорошее, 
α>0,9 — значение очень хорошее. Оптимальный пока-
затель межпунктовой корреляции не превышает значе-
ния 0,5 (оптимальный — 0,35, удовлетворительный диа-
пазон — 0,2—0,5).

Ретестовая надежность

Для оценки ретестовой надежности рассчитывали вну-
триклассовый коэффициент корреляции (ICC) при 95% до-
верительном интервале (95% CI). В качестве модели выбра-
ли двусторонний дисперсионный анализ, в качестве типа 
внутриклассового коэффициента корреляции — тип ICC2,1, 
в качестве определения для коэффициента — ICC2,1 для «аб-
солютного согласия». Значение ICC2,1 интерпретировали 
так: корреляция умеренная — 0,50—0,77, корреляция хоро-
шая — 0,75—0,90, корреляция отличная — >0,90. Интервал 
между первым и вторым заполнением опросника состав-
лял от 2 до 5 дней. При оценке надежности «тест — ретест» 
учитывали показатели только тех пациентов, чье состояние 
за этот интервал времени не изменилось.

Факторный анализ

При проведении факторного анализа применяли 
три метода: 1) выделения главных компонент; 2) камени-
стой осыпи; 3) максимального правдоподобия [33—35]. 
Предположив наличие корреляции между выделенными 
факторами ОЦС, применили косоугольное вращение (про-
макс). Выявленный фактор должен был удовлетворять сле-
дующим трем условиям: 1) точку перегиба можно легко 
определить на графике методом каменистой осыпи; 2) соб-
ственное значение фактора >1; 3) фактор должен объяс-
нять >10% дисперсии [34, 35].

Интервалы для интерпретации факторных нагрузок 
были следующими: нагрузка слабая — 0,32—0,44, нагруз-
ка умеренная — 0,45—0,54, нагрузка хорошая — 0,55—0,62, 
нагрузка очень хорошая — 0,63—0,70, нагрузка отличная — 
>0,71. Значение факторной нагрузки = 0,40 определили 
как точку отсечения [36, 37].

Минимальные выявляемые изменения

Минимальные выявляемые изменения (minimal de-
tectible changes — MDC) вычисляли по формуле MD-
C=SEM×√2×1,96, где SEM — стандартная ошибка изме-
рения (standard error of measurement — SEM), 1,96 — коэф-
фициент для 95% доверительного интервала. Стандартная 
ошибка измерения представляет собой индекс надежно-
сти, указывающий на степень вариабельности значений, 
получаемых от измерения к измерению [37]. SEM вычис-
ляли по формуле SEM=Sd/√2, где Sd — стандартное откло-
нение разницы значений общего балла по ОЦС, получен-
ных методом «тест — ретест».

«Эффект пола и потолка»

Для оценки «эффекта пола и потолка» рассчитывали 
процент ответов с минимальным и максимальным значе-

нием для каждого утверждения ОЦС. «Эффект пола и по-
толка» присутствует в тех случаях, когда ответ с минималь-
ным («эффект пола») или максимальным («эффект потол-
ка») значением выбирают более 15% респондентов [37].

Конвергентная валидность

Конвергентная валидность — это степень «схождения» 
результатов измерения уровня сенситизации по ОЦС с ре-
зультатами измерения по другим опросникам — Индексу 
ограничения жизнедеятельности из-за боли в шее (NDI-
RU), Второй сокращенной форме Макгилловского боле-
вого опросника (SF-MPQ‑2), Госпитальной шкале тревоги 
и депрессии (HADS). Конвергентную валидность оцени-
вали по значениям коэффициента корреляции Пирсо-
на r (при p<0,05). Значения r Пирсона интерпретирова-
ли следующим образом: корреляция высокая при r≥0,5, 
корреляция умеренная при r=0,3—0,5, корреляция низ-
кая при r<0,3 [38].

Степень ограничения жизнедеятельности по NDI-
RU в 1-й группе легкая, во 2-й и 3-й группах умеренная. 
В 1-й группе степень ограничения жизнедеятельности до-
стоверно ниже по сравнению со 2-й и 3-й группами.

Результаты

Всего в исследовании приняли участие 204 пациента 
(173 женщины и 31 мужчина; средний возраст 38,4±10,5 
года). Длительность заболевания составила в среднем 
6,2±5,9 года (от 3 мес до 30 лет). Большинство исследуе-
мых — работающие (62,3%) женщины (84,4%) с высшим 
(68,3%) или средним специальным (23,8%) образованием.

Вся выборка разделена на три группы: пациенты с не-
специфической болью в шее, не сопровождающейся ГБ, 
составили 1-ю группу; пациенты с неспецифической бо-
лью в шее в сочетании с эпизодическими ГБ (ЭГБ) соста-
вили 2-ю группу; пациенты с хроническими ГБ состави-
ли 3-ю группу. Описательные характеристики групп пред-
ставлены в табл. 1.

Все группы сопоставимы по возрасту и половому со-
ставу. Интенсивность боли в шее в 1-й группе (в среднем 
легкая) ниже, чем во 2-й и 3-й группах.

В соответствии с критериями включения пациен-
тов 1-й группы не беспокоила ГБ. Интенсивность ГБ 
во 2-й группе в среднем ниже, чем в 3-й. Статистически 
значимых различий по степени ограничения жизнедея-
тельности между 2-й и 3-й группами не выявлено.

В 1-й и 2-й группах уровень центральной сенситиза-
ции по ОЦС легкий, без статистически значимых разли-
чий. В 3-й группе общий балл по ОЦС достоверно выше, 
чем в 1-й и 2-й группах.

Надежность — внутренняя согласованность

Внутренняя согласованность ОЦС оказалась хорошей: 
α Кронбаха = 0,88, коэффициент межпунктовой корреля-
ции = 0,24. Распределение значений для каждого утверж-
дения ОЦС и корреляция каждого утверждения с осталь-
ными утверждениями опросника представлены в табл. 2.

Как следует из табл. 2, хорошая корреляция каждого 
утверждения ОЦС со всем опросником выявлена в боль-
шинстве случаев.
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Конкурентная валидность

При оценке конкурентной валидности ОЦС выявле-
на высокая корреляция с NDI-RU (rS=0,57 при p<0,05), 
а также с Госпитальной шкалой тревоги и депрессии 
(HADS): для субшкалы «Тревога» rS=0,57 при p<0,05, 
для субшкалы «Депрессия» rS=0,56 при p<0,05. Кро-
ме того, была выявлена умеренная корреляция ОЦС 
с Макгилловским болевым опросником (SF-MPQ‑2) 
(rS=0,46 при p<0,05).

Минимальные выявляемые изменения

Минимальные выявляемые изменения для ОЦС со-
ставили 10 баллов.

«Эффекты пола и потолка» для каждого 
утверждения опросника

Для всех утверждений опросника получены все ка-
тегории ответов. Минимальные значения, выраженные 

Таблица 1. Описательные характеристики исследуемых групп (среднее ± ст. откл. или медиана (Q1; Q3))
Table 1. Descriptive characteristics of the groups (M±SD or Me (Q1; Q3))

Показатель

Группа Статистическая значимость 
различий между группами

1-я 2-я 3-я 1—2-я 1—3-я 2—3-я

хроническая 
цервикалгия

хроническая 
цервикалгия + 

эпизодическая ГБ

хроническая 
цервикалгия + 

хроническая ГБ
уровень значимости p

Число больных 37 30 137
Соотношение женщины/
мужчины, %

73/27 73/27 79/21 — — —

Средний возраст, лет 39,6±11,6 37,9±10,6 37,8±10,1 — — —
Интенсивность боли в шее, 
баллы

3 (1; 5) 4 (3; 5) 4 (3; 6) — =0,02 —

Интенсивность ГБ, баллы 0 (0; 1) 3 (2,5; 4) 5 (3; 7) <0,01 <0,01 —
Общий балл по NDI-RU 11±6 17±9 16±7 <0,005 <0,001 —
Общий балл по ОЦС 32±13 35±11 45±13 — <0,0001 <0,0003

Таблица 2. Описательные характеристики распределения значений каждого утверждения ОЦС и корреляция каждого утверждения 
с остальными утверждениями опросника, n=204
Table 2. Descriptive data and distribution of responses for CSI-RU and Pearson correlation between item score and total score, n=204

Раздел ОЦС Корреляция утверждения с остальны-
ми утверждениями опросника α Кронбаха, если удалить утверждение

1. Усталость после сна 0,52 0,88
2. Напряжение и боль в мышцах 0,47 0,88
3. Тревога 0,49 0,88
4. Стискиваю зубы 0,40 0,88
5. Проблемы со стулом 0,29 0,88
6. Потребность в помощи 0,48 0,88
7. Чувствительность к яркому свету 0,42 0,88
8. Усталость от нагрузки 0,56 0,88
9. Боли по всему телу 0,53 0,88
10. Головные боли 0,43 0,88
11. Дискомфорт при мочеиспускании 0,29 0,88
12. Плохой сон 0,51 0,88
13. Проблемы с концентрацией 0,54 0,88
14. Проблемы с кожей 0,32 0,88
15. Стресс ухудшает симптомы 0,47 0,88
16. Депрессия 0,54 0,88
17. Мало сил 0,64 0,87
18. Напряжены мышцы шеи 0,50 0,88
19. Болят челюсти 0,41 0,88
20. Раздражают запахи 0,57 0,88
21. Частое мочеиспускание 0,34 0,88
22. Дискомфорт в ногах 0,51 0,88
23. Проблемы с запоминанием 0,49 0,88
24. Травмирующие события 0,34 0,88
25. Боли в области таза 0,35 0,88
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наречием «никогда», были получены для жалоб, не харак-
терных для неспецифической боли в шее, сопровожда-
ющейся ГБ. Тем не менее «эффектов пола и потолка» 
для всего ОЦС выявлено не было.

Ретестовая надежность

В табл. 3 представлены результаты оценки ретесто-
вой надежности ОЦС. Как следует из табл. 3, ретесто-
вая надежность для всего опросника оказалась отличной 
(ICC=0,91), а для его разделов — от умеренной до хорошей.

Факторный анализ

Выборка адекватна для эксплораторного факторного 
анализа: значение коэффициента Кайзера—Мейера—Ол-
кина (КМО) = 0,864. Критерий χ2 = 566,15; число степеней 
свободы = 275. Тест Баттлера: p=0,000.

Эксплораторный факторный анализ, проведенный мето-
дом выделения главных компонент, выявил 8 факторов с соб-
ственными значениями >1. Метод каменистой осыпи указал 
на однофакторную модель ОЦС: существенное уменьшение 
собственных значений факторов имело место при переходе 
от 1-го фактора (6,20) ко 2-му фактору (1,71) (см. рисунок).

В этой модели 1-й фактор позволил объяснить 27,5% 
дисперсии. Однако 8 из 25 утверждений имели факторные 
нагрузки ниже 0,40 (табл. 4). Эти утверждения отражают 
жалобы, не характерные для пациентов с болью в шее и ГБ.

Помимо однофакторной модели мы исследовали и че-
тырехфакторную модель, предложенную разработчика-

ми для оригинального ОЦС. Такая модель была получе-
на. Однако она показала достаточно высокую взаимную 
корреляцию между 1-м и 2-м факторами (0,565), между 
1-м и 4-м факторами (0,547), а также между 2-м и 4-м фак-
торами (0,524). В нашем случае для описания структуры 
ОЦС однофакторная модель оказалась оптимальной.

Обсуждение

Цель нашего исследования — валидизация русскоя-
зычной версии ОЦС в группах пациентов с неспецифи-
ческой болью в шее, сочетающейся с головными боля-
ми, — мигренью и ГБН. При исследовании было выявлено, 
что в этих группах ОЦС обладает хорошими психометри-
ческими свойствами — содержательной, конструктной 
и конвергентной валидностью, а также ретестовой надеж-
ностью.

В группе пациентов с неспецифической болью 
в шее уровень центральной сенситизации оказался лег-
ким, что согласуется с данными литературы: неспецифи-
ческой боли в шее не свойственна центральная сенсити-
зация [39].

В группах пациентов с хроническими ГБ уровень цен-
тральной сенситизации оказался в среднем умеренным. 
Это также согласуется с данными литературы: централь-
ная сенситизация играет важную роль в патогенезе хрони-
ческой мигрени и ГБН [12, 16—19].

В группе пациентов с ЭГБ уровень центральной сен-
ситизации оказался легким: выше, чем при цервикал-

Таблица 3. Значения коэффициента внутриклассовой корреляции (ICC) для всего опросника и для его разделов, n=204
Table 3. ICC values for each item and the whole questionnaire, n=204

Разделы ОЦС ICC 95% ДИ
1. Усталость после сна 0,69 0,53—0,80
2. Напряжение и боль в мышцах 0,69 0,49—0,76
3. Тревога 0,78 0,69—0,84
4. Стискиваю зубы 0,84 0,78—0,89
5. Проблемы со стулом 0,85 0,79—0,89
6. Потребность в помощи 0,81 0,75—0,87
7. Чувствительность к яркому свету 0,82 0,74—0,87
8. Усталость от нагрузки 0,76 0,68—0,83
9. Боли по всему телу 0,71 0,61—0,79
10. Головные боли 0,74 0,65—0,81
11. Жжение при мочеиспускании 0,61 0,48—0,71
12. Плохой сон 0,70 0,60—0,79
13. Проблемы с концентрацией 0,77 0,68—0,83
14. Проблемы с кожей 0,86 0,78—0,89
15. Стресс ухудшает симптомы 0,88 0,82—0,91
16. Депрессия 0,76 0,67—0,83
17. Мало сил 0,69 0,53—0,79
18. Напряжены мышцы шеи 0,73 0,62—0,81
19. Болят челюсти 0,79 0,71—0,85
20. Раздражают запахи 0,82 0,75—0,87
21. Частое мочеиспускание 0,84 0,77—0,88
22. Дискомфорт в ногах 0,79 0,71—0,85
23. Проблемы с запоминанием 0,74 0,65—0,81
24. Травма 0,80 0,73—0,86
25. Боли в области таза 0,79 0,71—0,85
Общий балл 0,91 0,87—0,98
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гии, но ниже, чем при хронических ГБ. Это также согла-
суется с недавними (2020) исследованиями: центральная 
сенситизация наблюдается при эпизодической мигрени, 
хотя и не в такой степени, как при хронической мигре-
ни [30, 31].

Получена хорошая внутренняя согласованность ОЦС 
(α Кронбаха = 0,88), что соотносится с внутренней согла-
сованностью, оригинальным опросником и его адапти-
рованными версиями. Получена отличная ретестовая на-
дежность ОЦС (ICC2.1=0,91), что также согласуется с ре-
зультатами других исследователей. Оценка конвергентной 
валидности выявила сильную корреляцию ОЦС с NDI-
RU, а также умеренную корреляцию со Второй сокращен-
ной формой Макгилловского болевого опросника.

В нашей выборке выявлена сильная корреляция 
между уровнем тревоги и депрессии (оцененным по Го-
спитальной шкале тревоги и депрессии) и уровнем цен-
тральной сенситизации (оцененным по ОЦС). Это мож-
но объяснить тем, что тревога и депрессия коморбидны 
ГБ — мигрени и ГБН [40—43]. Более того, центральная 
сенситизация играет важную роль в патогенезе мигрени 
и ГБН [12, 16—19, 44—45]. Поскольку в исследуемую нами 
выборку включены пациенты как с мигренью, так и с ГБН, 
полученные результаты имеют под собой основание.

Различные методы факторного анализа, примененные 
для оценки структуры ОЦС, выявили наличие двух воз-
можных моделей — многофакторной и однофакторной. 
Многофакторная модель соответствует структуре ориги-
нального англоязычного опросника [4], голландской [45], 
французской [47] и бразильской [48] версий, а также рус-
скоязычной версии, адаптированной нами в группе па-
циентов с неспецифической болью в шее и спине [49]. 
Известно, что эксплораторный факторный анализ, вы-
явивший многофакторную модель ОЦС, рекомендован 
в случаях, когда необходимо сократить число утвержде-
ний опросника или выделить в нем отдельные субшка-
лы [36, 50]. Однако сокращение числа утверждений на-
рушило бы целостность ОЦС, а выделение в его структу-
ре нескольких субшкал вряд ли было бы целесообразным.

Однофакторная модель больше соответствует за-
мыслу ОЦС — опросника, выявляющего симптомы, 
свойственные целому ряду дисфункциональных болевых 
синдромов [4, 36, 50]. В нашем случае однофакторная мо-

Таблица 4. Факторные нагрузки для однофакторной модели ОЦС, 
n=204
Table 4. Factor loadings for 1-factors model of the CSI-RU, n=204

Раздел ОЦС Факторная 
нагрузка

1. Усталость после сна 0,603
2. Напряжение и боль в мышцах 0,511
3. Тревога 0,526
4. Стискиваю зубы 0,386
5. Проблемы со стулом 0,280
6. Потребность в помощи 0,514
7. Чувствительность к яркому свету 0,440
8. Усталость от нагрузки 0,613
9. Боли по всему телу 0,572
10. Головные боли 0,476
11. Жжение при мочеиспускании 0,263
12. Плохой сон 0,566
13. Проблемы с концентрацией 0,588
14. Проблемы с кожей 0,322
15. Стресс ухудшает симптомы 0,521
16. Депрессия 0,611
17. Мало сил 0,715
18. Напряжены и болезненны мышцы шеи 0,528
19. Болят челюсти 0,394
20. Раздражают запахи 0,584
21. Частое мочеиспускание 0,330
22. Дискомфорт в ногах 0,524
23. Проблемы с запоминанием 0,519
24. Травма 0,316
25. Боли в области таза 0,337

График собственных значений факторов.
Существенное уменьшение собственных значений имеется при переходе от 1-го фактора ко 2-му фактору.

Scree plot Exploratory Factor Analyses.
A significant decrease in the eigenvalues takes place during the transition from the 1st factor to the 2nd factor.
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дель оптимально описывает структуру опросника, что со-
ответствует его испанской [36] и немецкой [50] версиям.

Вывод

Исходя из результатов исследования, можно заклю-
чить, что русскоязычная версия ОЦС, валидизированная 

в группе пациентов с неспецифической болью в шее, со-
четающейся с головными болями, — мигренью и ГБН, яв-
ляется надежным инструментом, который может быть ис-
пользован как в практической работе, так и в клинических 
исследованиях.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
The authors declare no conflicts of interest.
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РЕЗЮМЕ
Миофасциальный болевой синдром (МФБС) является полифакторным заболеванием. Для того чтобы выставить пациенту 
этот диагноз при осмотре, врачу необходимо обращать внимание не только на данные анамнеза, жалобы и неврологиче-
ский осмотр, но и на данные мануального мышечного тестирования. Обнаруженные при его использовании триггерные 
точки (ТТ) и болезненные мышечные тяжи в пораженных мышцах подтверждают этот диагноз, а также позволяют нам при-
цельно использовать наш метод лечения для эффективного устранения болевого синдрома.
Цель исследования. Оценить результаты лечения пациентов с МФБС с применением аппаратно-пунктурной противоболевой те-
рапии (АПП-терапии), осуществляемой посредством введения лекарственного средства при помощи аппарата ППА-01.
Материал и методы. В период с ноября 2020 г. по октябрь 2021 г. в исследование был отобран 51 человек (женщин — 
29 (57%), мужчин — 22 (43%)) с МФБС различной локализации. Использовали мануальное мышечное тестирование, циф-
ровую рейтинговую шкалу боли, опросник качества жизни Oswestry, опросник боли Макгилла, эстезиометрическое иссле-
дование, термографическое исследование.
Результаты. Установлено что наиболее часто встречается МФБС мышц поясничной локализации — 55%, далее идут шей-
ная — 37% и грудная локализация — 8% от количества обследованных пациентов. Разработан алгоритм подбора зоны воз-
действия при МФБС различной локализации, позволяющий воздействовать на ТТ во всех заинтересованных мышцах. Во вре-
мя исследования выявлено снижение интенсивности боли, порогов тактильной и болевой чувствительности и улучшение 
качества жизни практически у всех (у 94%) пролеченных пациентов.
Заключение. Использование АПП-терапии в лечении МФБС различной локализации позволит повысить эффективность 
лечения, улучшить качество жизни пациентов и сократить сроки лечения.
Ключевые слова: миофасциальный болевой синдром, АПП-терапия.
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Results of treatment of myofascial pain syndrome using apparatus-punctural anti-pain therapy
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ABSTRACT
Myofascial pain syndrome (MFPS) is a multifactorial disease. In order to expose it to the patient during examination, the doctor 
needs to pay attention not only to the data of anamnesis, complaints and neurological examination, but also to the data of manu-
al muscle testing. The trigger points and painful muscle cords found during its use in the affected muscles confirm this diagnosis, 
and also allows us to purposefully use our treatment method to effectively eliminate pain syndrome.
Objective. To evaluate the results of treatment of patients with MFPS with the use of apparatus-punctural anti-pain therapy (APP 
therapy), carried out through the administration of Midocalm drugs using the PPA-01 device.
Material and methods. Between November 2020 and October 2021 51 people were recruited into the study (29 women (57%), 
22 men (43%)) with MFPS of various localization. We used: manual muscle testing, digital pain rating scale, Oswestry quality 
of Life questionnaire, McGill pain questionnaire, estesiometric study, thermographic study.
Results. It was found that the most common is the MFPS of the muscles of the lumbar localization — 55%, then the cervical — 37% 
and the thoracic — 8% of the number of patients examined. An algorithm has been developed for the selection of the zone of influ-
ence in case of MFPS of various localization, which allows to influence TP in all interested muscles. The study revealed a decrease 
in pain intensity, thresholds of tactile and pain sensitivity, and an improvement in the quality of life in almost all treated patients (94%).
Conclusion. The use of APP therapy in the treatment of MFPS of various localization will increase the effectiveness of treatment, 
improve the quality of life of patients and reduce the duration of treatment.
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Введение

Миофасциальный болевой синдром (МФБС) — син-
дром-хамелеон, так как в своих клинических проявлени-
ях имитирует множество заболеваний, связанных и не свя-
занных с костно-мышечной системой. В связи с этим идет 
нарастание количества пациентов, обращающихся в поли-
клиники с болевыми синдромами неясной этиологии. Ра-
ботая с такими пациентами, нам важно установить, являет-
ся ли боль миофасциальной или нет, а также выделить мето-
ды, которые позволят эффективно лечить таких пациентов.

Для верификации диагноза стоит опираться на следу-
ющие клинические проявления МФБС:

— острые, интенсивные боли, возникающие при функ-
циональной активности пораженной мышцы или при на-
давливании на триггерную точку (ТТ);

— отраженные боли;
— парестезии, возникающие при надавливании 

на триггерную точку;
— локальная напряженность мышц;
— ограничение объема движений в пораженной мыш-

це вследствие болезненности;
— вегетативная дисфункция (нарушение потоотделе-

ния, изменение цвета кожи).
Но нельзя достоверно оценить генез боли, опираясь 

только на клинические проявления, поэтому при осмотре та-
ких пациентов применяется мануальное мышечное тестиро-
вание. Целью применения мануального метода диагностики 
является поиск в описываемых зонах боли ТТ и болезненных 
мышечных тяжей, которые указывают на наличие МФБС [1].

Существует множество способов лечения МФБС: ме-
дикаментозные, немедикаментозные и пункционные ме-
тоды лечения. К пункционным методам относятся: пунк-
ция ТТ сухой иглой, локальная инъекционная терапия [2]. 
Отдельным представителем пункционных методов лечения 
является разработанный авторами метод лечения МФБС, 
который получил название аппаратно-пунктурная проти-
воболевая терапия (АПП-терапия).

АПП-терапия — это новый пункционный патогене-
тический метод лечения МФБС, осуществляемый посред-
ством разработанного авторами полуавтоматического про-
тивоболевого аппарата «ППА-01» [3].

Данный метод используется для эффективного лече-
ния МФБС различной локализации посредством локаль-
ного введения малых доз раствора лекарственного сред-
ства (ЛС) мидокалм.

Цель исследования — оценить результаты лечения па-
циентов с МФБС с применением АПП-терапии.

Материал и методы

Пациенты отбирались, исходя из клинической карти-
ны МФБС и рентгенологических данных. Рентгенологи-
ческая картина дегенеративных изменений позвоночни-
ка различной степени выраженности обнаружена в 100% 
случаев.

За период с ноября 2020 г. по октябрь 2021 г. пролечен 
51 пациент с МФБС различной локализации, из них жен-
щин 29 (57%), мужчин 22 (43%), средний возраст составил 
48±5,7 года. Лечение получили пациенты со следующими 
локализациями боли: шейная локализация и верхние ко-
нечности — 19 (37%) пациентов, грудная локализация — 
4 (8%) пациента, поясничная локализация и нижние ко-
нечности — 28 (55%) пациентов.

Для оценки эффективности лечения пациентов с при-
менением АПП-терапии использовали мануальное мы-
шечное тестирование, цифровую рейтинговую шкалу бо-
ли (ЦРШ), опросник качества жизни Oswestry [4], опрос-
ник боли Макгилла [5], эстезиометрическое исследование 
(эстезиметр «Э-01» производства ОАО «МПОВТ», РБ), 
термографическое исследование (NEC Thermo Tracer ТН-
9100 производства NEC Avio Infrared Technologies Co. Ltd., 
Япония). Кроме этого оценивалось наличие побочных ре-
акций после проводимого лечения — образования подкож-
ных гематом, аллергических реакций.

Критерии включения в исследование: наличие болево-
го синдрома, обнаружение в описанных зонах боли ТТ 
и болезненных мышечных тяжей, воспроизведение боли 
при раздражении ТТ.

Для определения тактики лечения и зон предполагае-
мого воздействия всем пациентам проводился сеанс лечеб-
но-диагностической акупрессуры.

Лечение пациентов производилось в разработанной 
последовательности лечебно-диагностических меропри-
ятий, включающей:

1) тактильный ориентир. Определяется в виде локаль-
ного судорожного мышечного ответа, идущего от первич-
ной инактивированной ТТ к следующей заинтересован-
ной ТТ;

2) миогелозные цепи. Определяются при инактивации 
ТТ по ходу распространения локального судорожного мы-
шечного ответа от первичной ТТ до конечной ТТ, от кото-
рой не было дальнейшей мышечной реакции;

3) карту боли. Это ограниченная зона гиперемии, 
возникающая за счет улучшения локального кровотока 
в мышцах, расслабленных после проведенного сеанса 
акупрессуры или АПП-терапии. Карт боли может быть 
несколько — в зависимости от локализации болевого син-
дрома. На основании совокупности полученных карт бо-
ли выделяются треугольники мышечной боли, анализ 
которых позволяет предположить срок существования 
болевого синдрома и спрогнозировать динамику его из-
менения;

4) треугольники мышечной боли. Это зоны терапевти-
ческого воздействия, локализация которых корректирует-
ся жалобами самого пациента и ограничивается условны-
ми графическими границами, которые можно привязать 
к определенным анатомическим образованиям;

5) картину боли. Это завершающий этап лечебно-
диагностической последовательности, осуществляемый 
для контроля полноты проведенной АПП-терапии. Оце-
ниваются выраженность гиперемии, полнота заполнения 
треугольника мышечной боли, расположение зон без ги-
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перемии. При пальпации участка без гиперемии («про-
бел») обнаруживаются болезненные тяжи с содержащими-
ся в них ТТ, которые до этого не определялись за счет по-
верхностного рефлекторного напряжения мышц [6].

Суть разработанного метода АПП-терапии в проколе 
ТТ неполой иглой, на поверхности которой находится ЛС, 
оно попадает в ТТ путем «орошения» ее и надлежащих тка-
ней при проколе, дополнительно к этому часть препара-
та, оставшаяся на поверхности кожи при проколе, затека-
ет в сформировавшуюся при пункции воронку [7]. Воздей-
ствие осуществляется разработанным авторами аппаратом 
«ППА-01», который имеет внешнюю схожесть с индукци-
онной тату-машинкой, но при этом модифицирован и пол-
ностью приспособлен для выполнения лекарственных ми-
кропункций. Особенностями аппарата являются увеличен-
ный объем хода иглы и сила прокола, которые позволяют 
делать микропункции на большую глубину. Микропунк-
ции осуществляются посредством нажатия педали управ-
ления: одно нажатие — один прокол. Также в конструкции 
аппарата учитывается принцип fast in/fast out, что обеспе-
чивает меньшую болезненность прокола.

Метод осуществляют следующим образом: пациента 
укладывают на кушетку, зону воздействия обрабатывают 
раствором антисептика, затем к «ППА-01» присоединяют 
одноразовый стерильный картридж с иглой [8], извлечен-
ный из индивидуальной стерильной упаковки. Далее к ка-
нюлю картриджа погружают в контейнер с ЛС для набора 
раствора в канюлю, под углом 90° пункционную иглу при-
ставляют к коже в проекции ТТ, после чего ногой нажи-
мают на педаль управления, при этом пункционная игла 
прокалывает кожу, подкожную жировую клетчатку, мыш-
цы с послойным орошением пункционного канала раство-
ром ЛС. В это время вторая рука, которой пальпируются 
ТТ, смещается примерно на 2 см по ходу мышечных воло-
кон. При попадании иглы в ТТ по ходу мышечного пучка 
пальпаторно ощущается распространение волны локаль-
ного мышечного судорожного ответа. Параллельно с этим 
по команде пациент выполняет движения, приносившие 
боль до начала процедуры, для контроля эффективности 
и определения дальнейшей зоны воздействия.

Необходимое количество пункций зависит от выра-
женности МФБС и данных анализа картин боли, полу-
ченных после проведения каждого из сеансов. Примерный 
расход ЛС на одну пункцию в одну ТТ — 0,002 мл. Необ-
ходимое количество процедур составляет 3—5 с промежут-
ком в один день между процедурами.

Статистическая обработка полученных результатов 
проводилась с использованием программы Statistica 8.0. 
Проверка нормальности осуществлялась с использовани-
ем критерия Холмогорова—Смирнова с поправкой Лил-
лиефорса и критерия Шапиро—Уилка. Тип распределе-
ния количественных данных при распределении призна-
ка, отличном от нормального, представлен как медиана 
значений и интерквартильный интервал (Me [25%; 75%]).

Результаты

В процессе лечения воздействие производилось 
на группы мышц, которые располагались в подобранных 
индивидуально для каждого пациента треугольниках мы-
шечной боли. Ниже приведен анализ данных, полученных 
при обследовании пациентов.

Улучшение наступило у 48 (94%) пациентов. Показа-
тели ЦРШ: до лечения — 9 [4; 9] баллов; после лечения — 
0 [0; 5] баллов. Индекс Oswestry (макс. 100 баллов): до лече-
ния — 62 [34; 100]%; после лечения — 24 [20; 36]%.

Порог тактильной чувствительности: до лечения — 
16 [8; 28] мА; после лечения — 12 [8; 20] мА. Порог боле-
вой чувствительности: до лечения — 28 [20; 60] мА; после 
лечения — 16 [10; 32] мА.

Побочные реакции и осложнения при проведении ле-
чения: небольшие подкожные гематомы у 9 (17%) пациен-
тов из 51 пролеченного.

Кинический случай

Пациентка В., 64 года, находилась на стационарном 
лечении в неврологическом отделении РНПЦ невроло-
гии и нейрохирургии с диагнозом: «дискогенная (L4—L5) 
радикулопатия L5 справа, стойкий выраженный болевой 
синдром, мышечно-тонический синдром, чувствительные 
нарушения». Пациентка предъявляла жалобы на выражен-
ные ноющие, колющие, жгучие, стреляющие боли в пояс-
нице, иррадиирующие в правую ногу, онемение в стопе. 
Болевой синдром сильно ограничивал ее социально-бы-
товую активность: не могла длительно ходить, переносить 
какие-либо предметы, возникали сложности с повседнев-
ной работой в быту.

Анамнез. Боли в пояснице беспокоили около 10 мес. 
Обследована у ревматолога по поводу болей в коленях, 
где ей был выставлен диагноз: «двусторонний гонартоз 
2 ст.» Появление болей пациентка связывала с сидячей ра-
ботой и малоподвижным образом жизни. Была выполне-
на магнитно-резонансная томография поясничного отде-
ла позвоночника, по результатам которой выявлен деге-
неративный стеноз на поясничном уровне L4—L5 до 9 мм. 
В течение 10 мес пациентка самостоятельно и по назначе-
нию ревматолога принимала нестероидные противовоспа-
лительные средства — без значимого эффекта. Далее паци-
ентка в связи с наличием стойкого болевого синдрома была 
госпитализирована в неврологическое отделение для дооб-
следования, уточнения диагноза и определения дальней-
шей тактики лечения. Во время госпитализации в рамках 
комплексной терапии болевого синдрома пациентка полу-
чала и сеансы АПП-терапии.

Неврологический статус. Сознание ясное. Ориенти-
рована верно. Адекватна. Зрачки равновелики, нистагма 
нет, движения глазных яблок в полном объеме, носогуб-
ные складки симметричны, язык по средней линии. Реф-
лексов орального автоматизма нет. Сила в конечностях 
5 баллов. Сухожильно-периостальные рефлексы равнове-
ликие, средней живости. Подошвенные, брюшные реф-
лексы одинаковы, вызываются с обеих сторон. Патоло-
гических стопных знаков нет. В позе Ромберга устойчива. 
Пальценосовую, коленопяточную пробу выполняет удов-
летворительно. Гипостезия в зоне иннервации корешка 
L5 справа. Суставно-мышечная чувствительность не нару-
шена. Менингеальных симптомов нет. При ходьбе щадит 
правую ногу. Рефлекторное напряжение мышц пояснич-
ного отдела позвоночника, больше справа. Выраженное 
ограничение активных движений в поясничном отделе по-
звоночника и пассивных движений в правом тазобедрен-
ном суставе за счет нарастания болевого синдрома. Сим-
птом Ласега справа 30°, слева 90°. Мышечный тонус в ко-
нечностях не изменен.
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Мануальное тестирование. Для проведения тестиро-
вания пациентка располагалась на кушетке в следующем 
положении: лежа на животе, кисти лежат одна на дру-
гой, голова опущена на кисти. Была проведена описан-
ная выше лечебно-диагностическая последовательность 
с применением акупрессуры. Для работы с данной паци-
енткой был выбран треугольник мышечной боли, огра-
ниченный остистым отростком позвонка L1, большим 
вертелом бедренной кости, латеральной лодыжкой го-
лени (рис. 1).

В этом треугольнике находятся следующие группы 
мышц: широчайшая мышца спины, мышца, выпрямля-
ющая позвоночник, большая и средняя ягодичные мыш-
цы, двуглавая мышца бедра, наружная головка икронож-
ной мышцы и камбаловидная мышца. При их пальпации 
выявлялись болезненные мышечные тяжи с определяе-
мыми в них ТТ. При компрессии ТТ в паравертебраль-
ных мышцах поясницы вызывались локальное усиле-
ние болевого синдрома, появление парестезий, ирра-
диация боли в правую ногу. Боли в пояснице и ноге 
справа по шкале ЦРШ — 8 баллов. Ранговый индекс бо-
ли по опроснику боли Макгилла — 30 баллов. Индекс 
Oswestry — 67 баллов.

По данным термографии у пациентки выявле-
но повышение температурных показателей в зоне бо-
ли и окружающих тканях от 32,95° до 34,4°, в зонах, 
не сопряженных с болью, температура составляла 31,05° 
(p<0,05) (рис. 2).

При проведении мануального тестирования непосред-
ственно перед первым сеансом АПП-терапии в мышцах 
поясницы было выявлено около 80 ТТ. В связи с выражен-
ной интенсивностью болевого синдрома и с целью наилуч-
шей переносимости для пациента было решено проводить 
воздействие только на паравертебральные мышцы поясни-
цы. Произведено около 80 пункций — паравертебрально, 
с обеих сторон. При оценке состояния через 10 мин после 
процедуры пациентка отмечала сохранение незначитель-
ного дискомфорта (ЦРШ 1 балл) и улучшение подвижно-
сти в пояснице.

Перед началом второго сеанса пациентка отмечала, 
что боли в пояснице уменьшились, но сохранялись выра-
женные боли в ягодице и ноге справа. Повторно проведены 
вышеописанные манипуляции с воздействием на области 
ягодицы и заднелатеральной поверхности бедра и голени. 
Всего произведено около 50 пункций — паравертебрально 
справа, на правой ягодице, заднелатеральной поверхности 
бедра и голени. При оценке состояния через 10 мин после 
процедуры пациентка отмечала отсутствие боли в прора-
ботанных зонах (ЦРШ 0 баллов) и улучшение подвижно-
сти в пояснице и тазобедренном суставе справа. Ранговый 
индекс боли по опроснику боли Макгилла — 0 баллов. Ин-
декс Oswestry — 24 балла.

Во время контрольного осмотра пациентка отметила 
наличие легкого дискомфорта в пояснице. Через 10 дней 
после проведения последней манипуляции пациентка от-
метила отсутствие боли (ЦРШ 0 баллов), увеличился объ-
ем движений в пояснице и правом тазобедренном суставе, 
уменьшились симптомы натяжения, пациентка перестала 
щадить ногу при ходьбе.

На первом и на последнем сеансе пациентке проводи-
лось эстезиометрическое исследование. Оценивались по-
роги тактильной и болевой чувствительности до и после 
каждого из сеансов (таблица).

Обсуждение
МФБС является следствием цепной реакции включе-

ния компенсаторных механизмов, запущенных болевым 
синдромом, вызванным патологией мышц различной ло-
кализации [9].

Так как МФБС — это биохимическая и биомеханиче-
ская патология, то к ее лечению нужно подходить, не толь-
ко опираясь на мануальное мышечное тестирование с по-
иском спазмированных мышц и ТТ и их инактивацией, 
но и учитывая патогенез данной патологии для достиже-
ния максимального эффекта от лечения.

С помощью разработанного метода можно воздейство-
вать практически на все звенья патогенеза развития МФБС 
в связи с тем, что при его использовании мы воздействуем 
на ТТ не только физическим фактором, но и химическим.

Химический фактор связан с введением в ТТ раство-
ра комбинированного ЛС мидокалм [10, 11], в состав ко-
торого входит лидокаин и толперизон.

В рамках разработанного метода ЛС начинает действо-
вать непосредственно в очаге боли, не оказывая системно-
го действия. При этом противоболевой эффект достигает-
ся благодаря четырем механизмам:

1. Физическое воздействие достигается за счет инак-
тивации ТТ путем ее прокола, что приводит к расслабле-
нию спазмированной мышцы и улучшению локального 
кровотока.

2. Эффект местной анестезии достигается ком-
плексным воздействием лидокаина вместе с основным 

Рис. 1. Треугольник мышечной боли, используемый при лечении 
люмбоишиалгии (радикулопатии).
Fig. 1. Triangle of muscle pain used in the treatment of lumboischi-
algia (radiculopathy).



25Russian Journal of Pain 2022, vol. 20, no.1 25

Оригинальные статьи	 Original articles

вводимым препаратом. Эффективность анестезии под-
тверждается данными эстезиометрии, проведенной через 
10 мин после окончания процедуры, в виде увеличения по-
рогов тактильной и болевой чувствительности после се-
анса и ее снижения после окончания действия лидокаи-
на. Кроме того, обезболивающий эффект подтверждается 
самими пациентами, указывающими на онемение в зоне 
воздействия.

3. Релизинг мышечного перераздражения. Купирова-
ние биоэлектрического перераздражения тканей за счет 
наличия эффекта местной анестезии. Произведенный эф-
фект подтверждается данными эстезиометрии в виде сни-
жения порогов тактильной и болевой чувствительности 
на следующий день после сеанса.

4. Продолженная миорелаксация идет параллельно 
с местной анестезией за счет попадающего в пункционный 
канал и ТТ толперизона; максимальный эффект от миоре-
лаксации пациент отмечает на следующий день после се-
анса [12].

Проанализировав полученные результаты примене-
ния АПП-терапии, мы выделили следующие положитель-
ные черты разработанного метода:

— малая травматичность;
— микродозы препарата (0,002 мл на одну пункцию);
— возможность прорабатывать большие зоны боли, 

не превышая максимальную суточную дозу ЛС;
— быстрое наступление обезболивающего эффекта;
— нарастание миорелаксации в течение суток;
— возможность увеличения кратности сеансов;
— распределение препарата по ходу всего пункцион-

ного канала;
— максимальное количество вводимого препарата ко-

леблется от 0,2 до 0,6 мл в зависимости от треугольника 
мышечной боли, где происходит воздействие;

— количество выполненных микропункций колеблет-
ся от 50 до 150;

— анализ результатов применения опросника качества 
жизни Oswestry показывает улучшение качества жизни па-
циентов уже после первого сеанса;

— средний срок лечения составляет 6 дней (три сеан-
са АПП-терапии с перерывом в один день между ними);

— незначительное число возникающих побочных эф-
фектов (подкожных гематом).

Заключение

Применение метода в практике врачей, работающих 
с болевым синдромом, позволит улучшить качество жизни 
пациента уже после первого сеанса, существенно снизить 
риски развития побочных эффектов и возможных ослож-
нений, минимизировать риск сердечно-сосудистых и же-
лудочно-кишечных осложнений от применения ЛС, со-
кратить сроки лечения.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
The authors declare no conflicts of interest.

Показатели эстезиометрии, полученные во время лечения
Indicators of aesthesiometry obtained during treatment

Зона воздействия
Порог тактильной чувствительности Порог болевой чувствительности
1-й сеанс 3-й сеанс 1-й сеанс 3-й сеанс

до после до после до после до после
Поясничный отдел 
позвоночника слева:

верхняя половина 16 16 16 16 68 24 24 20
нижняя половина 18 24 16 16 24 16 28 20

Проекция грушевидной 
мышцы слева

28 18 12 24 44 32 32 32

Поясничный отдел 
позвоночника справа:

верхняя половина 16 12 12 16 36 16 28 20
нижняя половина 12 12 12 12 24 16 20 20

Проекция грушевидной 
мышцы справа

20 20 16 20 44 24 24 20

Рис. 3. Термографическая картина, полученная при обследова-
нии пациентки.
Fig. 3. Thermographic picture obtained during the examination 
of the patient.
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Выявление признаков дисплазии соединительной ткани как один 
из факторов профилактики формирования хронического болевого 
синдрома в посттравматическом периоде
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РЕЗЮМЕ
Введение. Скелетно-мышечная боль, возникшая после рецидивирующих травм опорно-двигательного аппарата, является 
одной из важнейших медико-социальных проблем современного общества. Показано, что повторно возникающие повреж-
дения опорно-двигательного аппарата обусловлены в первую очередь исходными изменениями соединительной ткани, ко-
торые существенно ухудшают восстановление таких пациентов и являются одним из значимых факторов формирования 
хронического болевого синдрома.
Цель исследования. Определить диагностически значимые фенотипы дисплазии соединительной ткани у пациентов со ске-
летно-мышечной болью, возникшей после рецидивирующих травм опорно-двигательного аппарата.
Материал и методы. Клинико-инструментальное обследование в Сеченовском университете прошли пациенты с рециди-
вирующими травмами опорно-двигательного аппарата, ведущим клиническим проявлением которых была скелетно-мы-
шечная боль продолжительностью более полугода. Выявленные изменения соединительной ткани регистрировались в спе-
циально разработанном на кафедре анатомии опроснике. Группа сравнения состояла из здоровых молодых людей соот-
ветствующего возраста.
Результаты. Ранжирование наиболее часто встречающихся признаков патологии соединительной ткани в зависимости 
от их клинической значимости позволило установить диагностически значимые фенотипы у пациентов со скелетно-мы-
шечной болью, возникшей после рецидивирующих травм опорно-двигательного аппарата. К ним относятся: кифотическое 
искривление позвоночника, деформации грудной клетки, изменения формы ног, готическое небо, гипермобильность су-
ставов, хруст при движениях в височно-нижнечелюстном суставе, миопия средней и высокой степени, мягкие ушные ра-
ковины, варикозное расширение вен нижних конечностей и геморрой.
Заключение. Раннее выявление установленных фенотипов дисплазии соединительной ткани у пациентов в посттравмати-
ческом периоде будет способствовать своевременной коррекцией терапии, подбору адекватных видов физической нагруз-
ки и профилактике формирования хронического болевого синдрома.

Ключевые слова: рецидивирующие травмы опорно-двигательного аппарата, скелетно-мышечная боль, дисплазия соедини-
тельной ткани, диагностически значимые фенотипы, ранняя диагностика, профилактика хронического болевого синдрома.
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ABSTRACT
Background. Musculoskeletal pain following recurrent musculoskeletal injuries is one of the most important medico-social problems 
of modern society. It was shown that recurrent musculoskeletal injuries are primarily due to initial connective tissue changes, which 
significantly impair the recovery of such patients and are one of the significant factors in the chronic pain syndrome formation.
Objective. To determine diagnostically significant phenotypes of connective tissue dysplasia in patients with musculoskeletal pain 
following recurrent musculoskeletal injuries.
Material and methods. Patients with recurrent musculoskeletal injuries, the leading clinical manifestation of which was musculo-
skeletal pain lasting more than six months, underwent clinical and instrumental examination at the Sechenov University. The re-
vealed changes in connective tissue were recorded in a questionnaire specially developed at the Department of Anatomy. The com-
parison group consisted of healthy young people of the corresponding age.
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Results. The ranking of the most common signs of connective tissue pathology, depending on their clinical significance, made 
it possible to establish diagnostically significant phenotypes of connective tissue dysplasia in patients with musculoskeletal pain 
following recurrent musculoskeletal injuries, which include kyphotic spine curvature, thoracic deformities, changes in the legs 
shape, gothic palate, joint hypermobility, temporomandibular joint crunch when moving, moderate and high myopia, soft auri-
cles, varicose veins of the lower extremities and hemorrhoids.
Conclusion. Early detection of the established connective tissue dysplasia phenotypes in patients in the post-traumatic period 
will contribute to the timely therapy correction, the selection of adequate physical activity and prevention of chronic pain syn-
drome formation.

Keywords: recurrent musculoskeletal injuries, musculoskeletal pain, connective tissue dysplasia, diagnostically significant pheno-
types, early diagnosis, pathognomonic markers, chronic pain syndrome prevention.
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Введение

Скелетно-мышечная боль, возникшая после рециди-
вирующих травм опорно-двигательного аппарата (ОДА), 
является одной из важнейших медико-социальных проб
лем современного общества, влияющих на повседневную 
активность и качество жизни трудоспособного населе-
ния [1, 2]. Актуальность этого вопроса в последнее вре-
мя обусловлена прежде всего значительным ростом обра-
щений к врачам общей практики по поводу хронических 
вертеброгенных и суставных болей, наблюдаемых в пост-
травматическом периоде [3, 4]. Показано, что повторно 
возникающие повреждения ОДА ассоциируются в первую 
очередь с исходными изменениями соединительной ткани, 
которая неспособна выдерживать полноценную механи-
ческую нагрузку [5, 6]. Сопутствующие диспластические 
нарушения существенно ухудшают восстановление таких 
пациентов и являются одним из значимых факторов фор-
мирования хронического болевого синдрома [7]. Много-
образие клинических признаков дисплазии соединитель-
ной ткани существенно затрудняет ее своевременную ди-
агностику, а задержка оптимального лечения и отсутствие 
профилактических мероприятий приводят к рецидивам 
травм, прогрессированию изменений и ухудшению про-
гноза [7—9]. В этой связи особую актуальность приобре-
тает определение диагностически значимых фенотипиче-
ских признаков дисплазии.

Цель исследования — скрининг состояния соедини-
тельной ткани у пациентов со скелетно-мышечной болью, 
возникшей после рецидивирующих травм ОДА, для опре-
деления диагностически значимых фенотипов дисплазии 
соединительной ткани, введения обязательного принци-
па их учета с целью своевременной коррекции проводи-
мых лечебно-реабилитационных мероприятий и профи-
лактики формирования хронического болевого синдрома.

Материал и методы

В исследование включены пациенты с рецидивиру-
ющими травмами ОДА (вывихами, травмами сухожилий, 

растяжениями и разрывами капсульно-связочного аппа-
рата суставов), прошедшие полное клинико-инструмен-
тальное обследование в Сеченовском университете в пе-
риод с 2019 по 2020 г. по поводу скелетно-мышечного бо-
левого синдрома длительностью более полугода, который 
являлся ведущим клиническим проявлением данной пато-
логии. Средний возраст обследуемых составил 36,4±6,0 го-
да (от 26 до 47 лет). Комплекс стандартного терапевтиче-
ского осмотра был дополнен оценкой пропорционально-
сти телосложения и лицевого скелета с помощью расчета 
индексов Варге, Кетле, Вервека, Пинье и лицевого пока-
зателя [3]. Выявление признаков долихостеномелии про-
водилось путем вычисления соотношений верхнего и ниж-
него сегментов тела, длины кистей/стоп и роста, размаха 
рук и роста, арахнодактилии (по специфическим тестам 
большого пальца и запястья). Критерии Бейтона исполь-
зовались для диагностики гипермобильности суставов [10]. 
Инструментальные обследования включали ульразвуковое 
исследование, эзофагогастродуоденоскопию и рентгенов-
ское исследование. Выявленные изменения соединитель-
ной ткани регистрировались в специально разработанном 
на кафедре анатомии опроснике, содержащем 66 характер-
ных диспластических признаков.

Группа сравнения состояла из здоровых молодых лю-
дей в возрасте 24,9±6,6 года. Исследование выполнялось 
в соответствии с утвержденным постановлением локально-
го этического комитета Сеченовского университета. Ста-
тистическая обработка данных проводилась с применени-
ем программы Microsoft Excel 2010, в которой достоверные 
различия анализировались по критериям достоверности 
различия долей Фишера и Крамера—Уэлча при уровне 
значимости p<0,05.

Результаты и обсуждение

Комплекс определенных морфометрических призна-
ков является высокоинформативным и позволяет пред-
положить с большой долей вероятности, что у пациента 
имеется сопутствующая несостоятельность соединитель-
ной ткани, отягощающая течение посттравматического 
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Рис. 1. Распространенность диагностически значимых индексов пропорциональности тела, долихостеномелии и арахнодактилии 
у лиц с посттравматическими заболеваниями ОДА.
Fig. 1. Prevalence of diagnostically relevant indexes of body proportion, dolichostenomelia and arachnodactyly in persons with posttrau-
matic musculoskeletal disorders.

Рис. 2. Распространенность костно-суставных диспластических признаков у лиц с посттравматическими заболеваниями ОДА.
Fig. 2. Prevalence of osteoarticular dysplastic signs in persons with posttraumatic musculoskeletal disorders.
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периода и приводящая к повторной травматизации ОДА. 
Показано, что у лиц с рецидивирующими травмами ОДА 
достоверно чаще, чем в группе сравнения, наблюдались 
астеническое телосложение и общая худощавость (рис. 1).

В большем проценте случаев (далее — группа сравне-
ния и группа пациентов с рецидивирующими травмами 
ОДА соответственно) отмечалось наличие непропорцио
нально более длинных стоп (0% и 31,3±6,7%, p<0,001), 
кистей (0% и 25,0±6,3%, p<0,001) и пальцев, выявляющих 
черты долихостеномелии и арахнодактилии. У пациентов 

существенно преобладало кифотическое искривление по-
звоночника с асимметричным положением лопаток, плече-
вого пояса и костей таза. Чаще встречались такие измене-
ния формы грудной клетки, как воронкообразная или ки-
левидная деформация (рис. 2).

Установлено, что у лиц с рецидивирующими травмами 
ОДА в большем проценте случаев отмечены измененная кри-
визна ног (0% и 50,0±7,2%, p<0,001), вальгусная установка 
стоп (8,3±4,5% и 43,8±7,2%, p<0,001), макродактилия боль-
шого пальца стопы (0% и 31,3±6,7%, p<0,001), узкий лицевой 

Рис. 3. Распространенность миоэктодермальных диспластических признаков у лиц с посттравматическими заболеваниями ОДА.
Fig. 3. Prevalence of myoectodermal dysplastic signs in persons with posttraumatic musculoskeletal disorders.

Рис. 4. Распространенность висцеральных диспластических признаков у лиц с посттравматическими заболеваниями ОДА.
Fig. 4. Prevalence of visceral dysplastic signs in persons with posttraumatic musculoskeletal disorders.
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скелет (0% и 12,5±4,8%, p<0,05) и нарушение прикуса (0% 
и 18,8±5,6%, p<0,05). У подавляющего большинства обследу-
емых достоверно чаще встречались признаки гипермобиль-
ности суставов (0% и 62,5±6,9%, p<0,001), аркообразное не-
бо (0% и 62,5±6,9%, p<0,001) и хруст в суставах при движени-
ях (25,0±7,2% и 62,5±6,9%, p<0,001) (рис. 2).

Среди эктодермальных проявлений чаще наблюдались 
тонкая, эластичная кожа, петехии, телеангиоэктазии, атро-
фические стрии, келоидные рубцы и участки гиперпигмен-
тации кожи над позвоночником (рис. 3).

У подавляющего большинства пациентов имелись 
повышенная ломкость ногтей (33,3±7,9% и 87,5±4,8%, 
p<0,001), истонченные волосы и участки облысе-
ния (8,3±4,5% и 81,3±5,6%, p<0,001). Ушные раковины 
у них отличались избыточной мягкостью и эластично-
стью. В большем проценте случаев у пациентов наблюда-
лись диастаз абдоминальных мышц и рецидивирующие 
грыжи (рис. 3).

Со стороны внутренних органов у обследуемых лиц су-
щественно чаще встречались вегетососудистая дистония 
и пролапс митрального клапана, варикозно расширенные 
вены нижних конечностей и геморроидальные узлы. У по-
давляющего большинства пациентов отмечались несостоя-
тельность кардиального отверстия желудка с проявления-
ми гастроэзофагеального рефлюкса (8,3±4,5% и 68,8±6,7%, 
p<0,001) и нарушение моторной деятельности желчевыво-
дящих протоков (16,6±6,2% и 62,5±6,9%, p<0,001). Суще-
ственно превалировала миопия умеренной и высокой сте-
пени. Характерны более низкое систолическое давление 
(117,9±4,51 мм рт.ст. и 108,3±6,12 мм рт.ст., p<0,05) и уча-
щенный пульс (67,13±5,62 уд/мин и 78,63±6,53 уд/мин, 
p<0,05) (рис. 4).

В результате ранжирования наиболее часто встреча-
ющихся признаков в зависимости от их диагностической 

значимости [11] определены диагностически значимые фе-
нотипы дисплазии соединительной ткани у лиц с рециди-
вирующими травмами ОДА (рис. 5).

Выявление установленных критериев у пациентов 
в посттравматическом периоде требует обязательной кор-
рекции проводимой лечебно-реабилитационной терапии 
с включением специфических мероприятий, направлен-
ных на укрепление соединительной ткани, в частности, 
назначение курсов остеопатии и магниевой коррекции, 
а также подбора адекватных видов физической нагрузки 
и темпов тренировок [9, 12, 13]. Следует рекомендовать 
регулярное выполнение физических упражнений и заня-
тий аэробного типа, к которым можно отнести плавание, 
ходьбу, езду на велосипеде, игру в бадминтон или настоль-
ный теннис [7, 14].

Заключение

Программа терапии скелетно-мышечной боли у паци-
ентов с рецидивирующими травмами ОДА должна проек-
тироваться с учетом скрининга состояния соединительной 
ткани. Выявление установленных фенотипов дисплазии 
соединительной ткани у пациентов в посттравматическом 
периоде диктует необходимость своевременной коррек-
ции восстановительного лечения, включения специфиче-
ских мероприятий, направленных на укрепление соедини-
тельной ткани, и подбора адекватных видов физической 
нагрузки и темпов тренировок, что будет способствовать 
профилактике формирования хронического болевого син-
дрома.
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РЕЗЮМЕ
В статье представлены результаты Российского мультицентрового статистического исследования NEODOLEX эффектив-
ности и переносимости препарата Неодолпассе, представляющего собой фиксированную комбинацию нестероидного про-
тивовоспалительного препарата (НПВП) диклофенака (75 мг) и мышечного релаксанта центрального действия орфенадри-
на (30 мг) при лечении острого болевого синдрома у пациентов с неспецифической болью в спине (НБС) и радикулопати-
ей (РП). Проведенное исследование показало, что внутривенные инфузии Неодолпассе приводят к быстрому (через 24 ч) 
и значительному (более 50%) регрессу болевого синдрома у 94% пациентов. В зависимости от кратности введения Нео-
долпассе дополнительное применение других анальгетиков потребовалось у 21—35% пациентов с НБС и у 11—17% па-
циентов с РП. Обсуждаются потенцирующие и аддитивные взаимодействия диклофенака и орфенадрина, позволяющие 
добиваться эффективного обезболивания при использовании данной фиксированной комбинации. Отмечена хорошая пе-
реносимость двухдневного курса терапии и высокая оценка пациентами проведенного лечения.

Ключевые слова: острая неспецифическая боль в спине, радикулопатия, анальгезия, диклофенак, орфенадрин, фиксиро-
ванная комбинация, комбинация НПВП и мышечного релаксанта.
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ABSTRACT
The article presents the result NEODOLEX study. It was Russian multicenter statistical efficacy and tolerability observation of Ne-
odolpasse which is a fixed combination of the non-steroidal anti-inflammatory drug (NSAID) diclofennac (75 mg) and the muscle 
relaxant orphenadrine (30 mg) for acute nonspecific back pain and radiculopathy treatment. 
The study has showed Neodolpasse infusions lead to the fast (after 24 hours) and significant pain regression (more than 50%) 
in 94% of patients. 
Depending on the frequency of Neodolpasse use, additional application of other analgesics was required in 21—35% of patients 
with acute nonspecific back pain and 11—17% of patients with radiculopathy.

Keywords: acute nonspecific back pain, radiculopathy, analgesia, Diclofenac, Orphenadrine, fixed combination, combination of 
NSAIDs and muscle relaxant.
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Введение

Болевые синдромы в области спины и шеи призна-
ются одной из значимых медицинских и социальных про-
блем современного общества. Предполагается, что в тече-
ние жизни хотя бы один эпизод боли в спине испытывают 
84% населения мира [1, 2]. Результаты эпидемиологическо-
го исследования, полученные на основании опроса более 
46 тыс. жителей Европы, свидетельствуют о том, что хро-
нической болью в спине без уточнения локализации стра-
дают 24% населения, болью в поясничной области — 18% 
населения, а болью в шее — 8% населения [3]. По данным 
другого исследования, до 23% популяции испытывали хро-
ническую боль в спине, которая сопровождалась значимым 
ограничением повседневной жизнедеятельности, включая 
временную или стойкую нетрудоспособность [4]. В иссле-

довании глобального бремени болезней, в котором анали-
зировалась заболеваемость в 188 странах мира, в том числе 
в России, показано, что боль в спине занимает первое ме-
сто среди всех медицинских причин, приводящих к стой-
кому ухудшению качества жизни [5].

В России хроническая боль в спине имеет характер 
«молчаливой эпидемии», что еще раз подтвердило иссле-
дование, проведенное Российским обществом по изучению 
боли (РОИБ) при участии Всероссийского центра изучения 
общественного мнения (ВЦИОМ) в 2021 г. Так, в ходе все-
российского (более 80 регионов) телефонного опроса по-
рядка 16% респондентов указали на наличие хронической 
боли в области поясницы [6]. Учитывая высокую популя-
ционную распространенность, пациенты с болью в спине 
составляют значимую долю среди всех больных, обратив-
шихся за амбулаторной помощью в первичном звене здра-
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воохранения России. По данным ряда наблюдательных ис-
следований, проведенных как в Москве, так и в 61 городе 
России, около 25% пациентов, обратившихся в поликлини-
ки, это пациенты с болью в спине. При этом наибольшая на-
грузка возникает на приеме у терапевта и невролога: эти па-
циенты составляют до 50% от всех обратившихся с болью, 
а у ревматолога и хирурга — до 25% [7, 8].

Наиболее частыми анатомическими источниками бо-
ли в спине и шее являются мышцы спины и области шеи, 
их сухожилия и связки, фасеточные суставы, крестцово-
подвздошные сочленения, межпозвонковый диск. Боль 
в спине и шее расценивают как скелетно-мышечную (не-
специфическую) боль, если не обнаруживаются повреж-
дения спинномозгового корешка (радикулопатия) и пояс-
ничный стеноз, а также нет других специфических причин 
боли (такие как перелом позвонков, опухоль, инфекцион-
ное поражение или другие заболевания) [9—11]. Известно, 
что специфические причины составляют порядка 4—6% 
от всех случаев боли в спине и шее, при этом радикулопатия 
и поясничный стеноз превалируют, например, в амбулатор-
ном звене одного из регионов Швеции доля таких пациен-
тов — 64% среди пациентов с болью в спине специфическо-
го генеза [12]. Из ряда других, более ранних исследований 
известно, что заболеваемость пояснично-крестцовой ради-
кулопатией в течение жизни составляет 2—5% [13, 14].

Современные стратегии терапии острой неспецифи-
ческой боли в спине и шее, как и радикулопатии, обяза-
тельно предусматривают предотвращение хронизации бо-
левого синдрома, что предполагает учет и модификацию 
различных факторов риска: психологических (стресс, тре-
вога, депрессия, катастрофизация, неадаптивное поведе-
ние), социальных (профессиональная невостребованность, 
поддержка пассивного поведения членами семьи) и меди-
цинских (неоптимальное лечение, соматические заболе-
вания, тяжесть структурных повреждений и т.д.) [15—19].

Положение о необходимости адекватного купирова-
ния острой боли и, соответственно, о профилактике пере-
хода острой боли в хроническую отражено в большинстве 
международных и российских рекомендаций по лечению 
неспецифической боли в спине и радикулопатии. В каче-
стве средств первой линии фармакотерапии рассматрива-
ются прежде всего нестероидные противовоспалительные 
препараты (НПВП) и мышечные релаксанты центрально-
го действия, в ряде документов предлагается использовать 
в качестве коанальгетиков витамины группы B [18—23].

Не так давно в России для лечения острого вертебро-
генного болевого синдрома, корешковых болей, а так-
же послеоперационной боли был зарегистрирован пре-
парат Неодолпассе, предназначенный для внутривенного 
введения. Он представляет собой фиксированную ком-
бинацию эффективного и быстродействующего НПВП 
диклофенака (75 мг) и миорелаксанта центрального 
действия орфенадрина (30 мг) [24]. Диклофенак — ЦОГ-
ингибитор, рассматривается как «золотой стандарт» в ле-
чении скелетно-мышечной боли, в том числе боли в спине, 
а в многочисленных публикациях, посвященных препара-
ту орфенадрин, описывается его самостоятельное обезбо-
ливающее действие, реализуемое через дофаминергиче-
скую и гистаминергическую антиноцицептивные системы 
ЦНС, а также посредством ингибирования постсинаптиче-
ских NMDA-рецепторов и Na+ 1.8 каналов периферических 
нервов [25—27]. Сравнение Неодолпассе с его отдельными 
компонентами, использовавшимися в качестве монотера-

пии, продемонстрировало большую эффективность имен-
но фиксированной комбинации, что, вероятно, достигает-
ся за счет потенцирования центральных антиноцицептив-
ных эффектов диклофенака и орфенадрина, а не простой 
суммацией действия каждого из них [28]. В то же время ис-
следования эффективности Неодолпассе при болях в спи-
не немногочисленны [26, 27, 29].

Целью исследования является оценка эффективно-
сти и безопасности препарата Неодолпассе (фиксирован-
ной комбинации диклофенака и орфенадрина) у пациен-
тов с острой неспецифической болью в шее и пояснице, 
а также у пациентов с острой болевой шейной и пояснич-
ной радикулопатией.

Для достижения поставленной цели было запланиро-
вано последовательное решение нескольких задач:

1. Провести сравнительную оценку эффективности 
и переносимости двух схем применением Неодолпассе 
с однократным и двукратным введением препарата в те-
чение суток у пациентов с неспецифической болью в спи-
не и болевой радикулопатией.

2. Оценить долю пациентов с невропатической болью 
среди пациентов с радикулопатией, до и после терапии 
препаратом Неодолпассе.

3. Проанализировать удовлетворенность пациентов ле-
чением болевого синдрома с применением Неодолпассе.

4. Изучить необходимость и потребность в дополни-
тельном обезболивании при однократном и двукратном 
применении Неодолпассе.

5. Оценить характер и частоту возникновения нежела-
тельных реакций Неодолпассе.

Материал и методы

Статистическое наблюдательное исследование 
NEODOLEX проводилось с сентября 2020 г. по декабрь 
2021 г. в Волгограде, Екатеринбурге, Москве, Ростове-на-
Дону, Санкт-Петербурге, Ярославле.

Для наблюдения были отобраны 317 пациентов (180 
мужчин и 137 женщин) в возрасте от 18 до 80 лет с острой 
неспецифической болью в спине и шее, шейной и пояс-
ничной радикулопатией. В исследование включались па-
циенты с длительностью боли/обострения, не превыша-
ющей 3 мес, с одним из следующих диагнозов согласно 
МКБ-10: цервикалгия (М54.2) — 29 человек, цервико-
краниалгия (М53.0) — 26 человек, цервикобрахиалгия 
(М53.1) — 36 человек, люмбалгия (М54.5) — 43 челове-
ка, радикулопатия шейная (М50.1) — 40 человек, ради-
кулопатия поясничная (М51.1) — 98 человек. У всех па-
циентов использовался единый протокол обследования 
и оценки эффективности и безопасности проводимой те-
рапии, проводился неврологический и краткий невро
ортопедический осмотр, исследовались кровь и моча в 
рамках стандартной клинической практики. Магнитно-
резонансная томография (МРТ) позвоночника проводи-
лась по показаниям пациентам с радикулопатией, миело-
патией и при подозрении на специфическую природу бо-
ли («красные флажки»), две последние группы пациентов 
в исследование не включались. До включения пациента в 
исследование врач принимал решение о назначении пре-
парата Неодолпассе с учетом наличия/отсутствия проти-
вопоказаний к его применению. Дизайн исследования 
(рис. 1) предполагает разделение пациентов на группу A 
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(неспецифическая боль в спине — 179 пациентов) и груп-
пу B (радикулопатия — 138 пациентов).

Исследуемый препарат Неодолпассе (диклофенак на-
трия 75 мг + орфенадрина цитрат 30 мг), раствор для ин-
фузий 250 мл вводился внутривенно капельно в течение 
1,5—2 ч; при этом до введения, во время инфузии, а также 
после нее осуществлялся мониторинг артериального дав-
ления, частоты пульса, а также возможных нежелательных 
реакций, связанных с введением препарата.

В зависимости от интенсивности боли и выраженности 
обезболивающего эффекта после первого введения препа-
рата пациенты получали Неодолпассе либо один раз (под-
группы A1 и B1), либо два раза (подгруппы A2 и B2) в сут-
ки (с интервалом 8—12 ч) на протяжении 24—48 ч (рис. 1).

Интенсивность болевого синдрома измерялась с по-
мощью 100-миллиметровой визуально-аналоговой шка-
лы (ВАШ) в подгруппах с однократным введением (A1, 
B1) исходно, через 1; 4; 24 ч после каждой инфузии. У па-
циентов с двукратным введением (подгруппы A2, B2) ин-
тенсивность болевого синдрома по ВАШ оценивалась ис-
ходно, через 1 и 4 ч после первого введения, перед вторым 
введением в 1-й и 2-й дни, через 4 ч после второго введе-
ния в эти дни и через 24 ч после второго введения Нео-
долпассе во 2-й день (в конце лечения). Конечная оценка 
анальгетической эффективности препарата проводилась 
путем подсчета количества человек, у которых в первый 
день терапии произошло уменьшение болевого синдро-
ма на 50; 75 и 100%. Также оценивалась динамика ВАШ 
до и после лечения во всех четырех подгруппах.

У пациентов с радикулопатией использовалась вали-
дированная русскоязычная версия Лидской шкалы оцен-
ки невропатической боли (Leeds Assessment of Neuropathic 
Symptoms and Signs — LANSS) [30, 31], которая заполня-
лась исходно и в конце курса лечения.

В конце курса лечения пациентом заполнялась шкала 
«Общая оценка изменений самочувствия пациента» (Patient 
Global Impression of Change Scale — PGIC), которая предна-
значена для определения изменения самочувствия пациентов 
(в том числе с болью в спине) на фоне лечения [32]. Шкала 
позволяет оценить изменение самочувствия с момента нача-
ла текущей терапии и включает 7 градаций изменений — 
от «без изменений или стало хуже» до «значительно лучше». 
Больному предлагалось выбрать одну из градаций, результат 
далее переводился в баллы от 1 до 7. Выбор больными гра-
даций «отчетливо лучше» и «значительно лучше» или балл 
≥6 расценивался как улучшение самочувствия.

Описательная статистика для количественных данных 
приводится в виде медианы и 25 и 75% квартилей (Me (Q1; 
Q3)). Для качественных данных приводятся количество па-
циентов для данного значения и процент данного значения 
от общего количества пациентов в виде N (n %) или n % 
(N). Различия между выборками с количественными зна-
чениями определялись при помощи критерия Стьюден-
та или рангового критерия Манна—Уитни; оценка разли-
чий количественных показателей в динамике выполнялась 
с помощью парного критерия Стьюдента или критерия 
Уилкоксона. Проверка нормальности проводилась с по-
мощью критерия Колмогорова—Смирнова. Параметри-
ческая статистика применялась в случаях, когда изучае-
мые выборки были нормально распределены. Для поиска 
различий в выборках по качественным атрибутам исполь-
зовался критерий χ2 и точный критерий Фишера для ма-
лых выборок, а именно: если одна из ожидаемых по мето-
ду χ2 величин была меньше 10. Критический уровень зна-
чимости p при проверке гипотез принимали равным 0,05. 
Статистическая обработка проводилась с использованием 
программ Microsoft Excel 2019, IBM SPSS 20.0, PAST 4.03.

Результаты

Все 317 пациентов, включенных в исследование, за-
кончили его в полном соответствии с протоколом. Общая 
характеристика группы пациентов представлена в таблице.

Результаты оценки купирования боли с применением 
препарата Неодолпассе. Полученные результаты лечения 
острой неспецифической боли в спине свидетельству-
ют о высокой эффективности препарата Неодолпассе 
как средства для ургентной терапии болевого синдрома, 
независимо от его исходной интенсивности и выбран-
ной схемы лечения (графическая интерпретация резуль-
татов лечения боли в исследованных группах пациен-
тов представлена на рис. 2, а и б). Так, в первые 4 ч по-
сле инфузии болевой синдром уменьшился наполовину 
и более от исходного значения у 188 (59,3%) пациентов. 
При этом сразу после введения препарата уменьшение 
боли на 50% отметил 61 (19,2%) пациент и через 1 ч — 
еще 67 (21,1%) пациентов. Наибольшая доля больных, от-
метивших снижение болевого синдрома на 50% и более 
в течение первых 4 ч, была в подгруппе A1 — 84 (71,8%) 
пациента, наименьшая — в подгруппе B2 — 34 (45,3%) па-
циента (p<0,001).

Рис. 1. Дизайн исследования.
Fig. 1. Study design.
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Рис. 2а. Динамика уменьшения интенсивности боли по ВАШ 
при однократной в сутки инфузии Неодолпассе у пациентов с не-
специфической болью в спине (A1) и радикулопатией (B1).
По оси ординат — интенсивность боли по ВАШ; по оси абсцисс — сроки 
лечения (ч).

Fig. 2a. Dynamics of pain reduction (VAS) with a single daily infu-
sion of Neodolpasse in patients with nonspecific back pain (A1) 
and radiculopathy (B1).
On Y-axis — pain intensity (VAS); on X-axis — the duration of treatment (hours).

Рис. 2б. Динамика уменьшения интенсивности боли по ВАШ 
при двукратной в сутки инфузии Неодолпассе у пациентов с не-
специфической болью в спине (A2) и радикулопатией (B2).
По оси ординат — интенсивность боли по ВАШ; по оси абсцисс — сроки 
лечения (ч).

Fig. 2b. Dynamics of pain intensity reduction (VAS) with Neodol-
passe twice a day infusions in patients with nonspecific back pain 
(A2) and radiculopathy (B2).
On Y-axis — pain intensity (VAS); on X-axis — the duration of treatment (hours).

В подгруппе A1 через 24 ч после второй инфузии 
по данным ВАШ отмечено достоверное снижение интен-
сивности боли на 85,7% по сравнению с исходным перио-
дом (с 70 до 10 мм) (p<0,0001) (рис. 2, а).

Сходные высокие результаты обезболивания получе-
ны у 62 пациентов из подгруппы A2, у которых были ис-
ходно более выраженные показатели интенсивности бо-
ли по ВАШ (80 мм) и которым препарат вводился 2 раза 
в сутки. Уже к концу первых суток лечения показатели 
по ВАШ у них достоверно снизились по сравнению с ис-
ходным периодом, а через двое суток интенсивность боли 

уменьшилась на 75,0% (с 80 до 20 мм) (p<0,0001) (рис. 2, б). 
Досрочно завершили лечение в подгруппах A1 и A2 в свя-
зи с полным купированием болевого синдрома 47 человек: 
33 — после первого введения, 13 — после второго введения, 
1 — после третьего введения препарата.

В результате применения Неодолпассе при шейной 
и поясничной радикулопатии интенсивность боли по дан-
ным ВАШ при однократной в сутки инфузии к концу ле-
чения уменьшилась в подгруппе B1 (63 пациента) на 71,4% 
(с 70 до 20 мм) (p<0,0001) и при двукратном в сутки вве-
дении препарата в подгруппе B2 (75 пациентов) на 85,7% 
(с 70 до 10 мм) (p<0,0001) (рис. 2, б). Досрочно завершили 
лечение 38 человек: после первого введения — 6 человек, 
после второго введения — 11 человек, после третьего вве-
дения — 21 человек.

Результаты оценки по опроснику LANSS до и после те-
рапии Неодолпассе. У пациентов с радикулопатией пока-
затели LANSS ≥12 баллов зарегистрированы у 90 (65%) 
пациентов обеих подгрупп (B1 и B2) (таблица). Через 
два дня применения Неодолпассе доля пациентов с LANSS 
≥12 баллов сократилась до 34 пациентов (на 63%). Медиа-
на шкалы LANSS в подгруппах B1 и B2 исходно была рав-
на 16,5 (12; 12) балла, а к концу лечения снизилась до 11 (0; 
0) баллов (p<0,0001).

Оценка потребности в дополнительном обезболивании. 
Использование дополнительной анальгезии в подгруппе 
A1 в первые сутки лечения понадобилось 35% пациентов, 
а в подгруппе A2 — 21% пациентов (p=0,036). У пациентов 
с радикулопатией дополнительная анальгезия потребова-
лась 11,1% пациентов подгруппы B1 и 17,3% пациентов 
подгруппы B2 (p=0,5). В качестве дополнительного обез
боливания применялись  парацетамол, габапентин, прега-
балин в индивидуальных дозировках.

Оценка результатов лечения по шкале PGIC. Среди всех 
317 участников исследования 186 человек (58,7%) оце-
нили эффективность проведенного лечения по шкале 
PGIC как высокую и очень высокую («отчетливо лучше» 
и «значительно лучше» или ≥6 баллов). В подгруппе A1 та-
кую оценку дали 77 (65,8%) пациентов, в подгруппе A2 — 
42 (67,7%) пациента, в подгруппе B1 — 29 (46,0%) пациен-
тов и в подгруппе B2 — 38 (50,7%) пациентов.

Оценка безопасности и переносимости терапии. Пере-
носимость внутривенных инфузий Неодолпассе была хо-
рошей и отсутствие каких-либо нежелательных реакций 
отмечено у 225 (71%) пациентов. Со стороны централь-
ной нервной системы (ЦНС) сразу после инфузии зафик-
сированы кратковременные (несколько минут) голово-
кружение, слабость, сонливость у 46 (14,5%) пациентов, 
со стороны сердечно-сосудистой системы у 28 (8,8%) паци-
ентов отмечались незначительное повышение (максималь-
но до 150 мм рт.ст. у 2 пациентов) и снижение (максимально 
до 110 мм рт.ст. у 3 пациентов) систолического артериального 
давления, тахикардия (максимально до 100 уд/мин у 3 паци-
ентов), со стороны ЖКТ у 18 (5,7%) пациентов были жало-
бы на изжогу, вздутие живота, снижение аппетита. У боль-
ных старшей возрастной группы (>65 лет) нежелательные 
реакции регистрировались в 30,4% случаев, а в возрас-
те 18—65 лет — в 28,8% случаев (p=0,6). Все нежелатель-
ные реакции носили транзиторный характер и не повлек-
ли за собой отказа от терапии. Это свидетельствует о хоро-
шей переносимости однодневного и двухдневного курса 
лечения препаратом Неодолпассе пациентами разных воз-
растных групп (рис. 3).
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Таким образом, результаты исследования NEODOLEX 
показывают, что применение препарата Неодолпассе по-
зволяет добиться снижения интенсивности острой боли 
в спине и радикулопатии на 50% и более у 94,6% пациен-
тов, при этом у 36,0% из них болевой синдром удается ку-
пировать полностью. Эффективность препарата не зависит 
от исходной интенсивности боли и выбранной схемы ле-
чения, а нежелательные реакции, наблюдаемые в процес-
се терапии, не приводят к ее отмене.

Обсуждение

Полученные результаты, говорящие о высокой эф-
фективности применения препарата Неодолпассе у паци-
ентов с острой неспецифической болью в спине, соотно-
сятся с многочисленными данными литературы. Не вы-
зывает сомнений эффективность отдельных компонентов 
Неодолпассе — диклофенака и орфенадрина. Послед-
ний Кокрейновский обзор, в котором проанализирова-
но 32 РКИ различных НПВП с общим числом участни-
ков 5356, еще раз подтвердил эффективность и безопас-
ность этой группы препаратов для купирования острой 
боли в спине [33]. Многочисленные систематические об-
зоры и метаанализы по оценке эффективности различных 
по механизмам действия мышечных релаксантов достовер-
но подтверждают эффективность миорелаксантов небен-
зодиазепинового ряда (в том числе орфенадрина) в каче-
стве средства для эффективного купирования острой боли 
в пояснице в комбинации с НПВП или в качестве самосто-
ятельных средств [34—37].

По мнению ряда специалистов, использование фикси-
рованных комбинаций анальгетиков, в том числе НПВП, 
и мышечных релаксантов повышает эффективность и при-
верженность терапии, так как они имеют сбалансирован-
ное соотношение доз отдельных компонентов, доказан-
ную в клинических исследованиях эффективность и без-
опасность, позволяют снизить лекарственную нагрузку 
на пациента и более удобны для применения [38—41]. 
Объективным подтверждением вышесказанного являют-
ся ранее проведенные за рубежом исследования эффек-
тивности и безопасности внутривенных инфузий фиксиро-
ванной комбинации диклофенака и орфенадрина при ле-
чении болевых синдромов, возникших вследствие травм 
позвоночника, его дегенеративных и воспалительных за-
болеваний, остеоартритах, мышечных повреждениях вос-
палительного и травматического генеза, и в послеопера-

ционном периоде у пациентов с ортопедической патоло-
гией [26, 27, 29, 42—44]. Многочисленные сравнительные 
исследования эффективности различных лекарственных 
форм НПВП не выявили существенного преимущества 
какого-либо пути введения этого класса лекарственных 
средств при лечении различных болевых синдромов. Толь-
ко внутривенный путь применения НПВП доказал свое 
преимущество у пациентов с выраженным болевым син-
дромом [45, 46].

Вызывают определенный оптимизм результаты при-
менения препарата Неодолпассе у пациентов с радикуло-
патией. Например, как при однократном, так и при дву-
кратном введении интенсивность боли значимо снизи-
лась: на 71,4 и 85,7% соответственно. Следует подчеркнуть, 
что с позиций доказательной медицины эффективность 
как НПВП, так и миорелаксантов в лечении радикуло-
патии остается дискуссионной. Авторы опубликованно-
го в 2017 г. Кокрейновского обзора 10 РКИ (1651 участ-
ник) пришли к неутешительным выводам о том, что НПВП 
практически не отличаются по эффективности от плаце-
бо в купировании болевого синдрома при радикулопатии, 
но в большей степени, чем плацебо, улучшают нарушен-
ные функции. В то же время в отдельных плацебо-кон-
тролируемых исследованиях была доказана эффектив-
ность различных НПВП, в том числе диклофенака (150 мг/
сут)и др. [47, 48]. В отношении центральных миорелак-
сантов в двух систематических обзорах подчеркивается, 
что отсутствуют публикации, доказывающие эффектив-
ность применения этих лекарственных средств при ради-
кулопатии [36, 37]. Тем не менее и НПВП, и центральные 
миорелаксанты являются препаратами первого выбора 
для лечения радикулопатии согласно ряду международ-
ных и Российских рекомендаций [19, 21, 23]. Кроме того, 
ряд рекомендаций предполагает назначение антиконвуль-
сантов габапентиноидов, эффективность которых в купи-
ровании боли у пациентов с радикулопатией также была 
подвергнута сомнению в одном из последних системати-
ческих обзоров [49]. Учитывая вышеизложенное и прини-
мая во внимание положительные результаты проведенного 
исследования, использование препарата Неодолпассе по-
зволяет добиться успеха в лечении радикулопатии, особен-
но у пациентов с высокоинтенсивной болью.

Представляют определенный интерес результаты 
использования опросника LANSS у пациентов с ради-
кулопатией. Было показано, что после лечения препа-
ратом Неодолпассе значительно (на 63%) уменьшилась 
доля пациентов, имевших невропатическую боль соглас-

Характеристика пациентов, принявших участие в исследовании
Characteristics of patients participated in the study

Признак Неспецифическая боль в 
спине, n=179 Радикулопатия, n=138 Значение p

Пол М 102
Ж 77

М 78
Ж 60

0,9

Возраст, лет (Me (Q1; Q3)) 41 [32; 53] 48 [35; 59] <0,05
Возрастной период (%) 18—65 лет: 163 (91,1)

66—80 лет: 16 (8,9)
18—65 лет: 108 (78,3)
66—80 лет: 30 (21,7)

<0,01

Исходная интенсивность боли 
по ВАШ, мм (Me (Q1; Q3))

70 [50; 50] 70 [40; 40] 0,5

Доля пациентов с баллом 
по вопроснику LANSS ≥12 
баллов (%)

— 90 (65,2) —
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но этому опроснику. Клинико-метрические свойства ис-
пользованного опросника LANSS базируются на анали-
зе дескрипторов невропатической боли, таких как «по-
калывающая», «стреляющая», «жгучая» боль, «иголки», 
и симптомов — аллодинии и гиперальгезии. Несмотря 
на то что данное исследование не ставило целью про
анализировать влияние терапии на конкретные симпто-
мы или дескрипторы, можно с высокой долей вероятно-
сти утверждать, что балл опросника на фоне лечения сни-
жался вследствие исчезновения тех или иных симптомов 
невропатической боли. Известно, что сенсорные симпто-
мы являются отражением механизмов поддержания не-
вропатической боли, а сама по себе острая радикулопа-
тия рассматривается как частое сочетание ноцицептивной 
и невропатической боли. Полученное на фоне лечения 

препаратом Неодолпассе улучшение состояния пациен-
тов с радикулопатией наиболее рационально объясняется 
выраженным противовоспалительным и анальгетическим 
действием диклофенака (т.е. влиянием на ноцицептив-
ную боль), а также самостоятельным миорелаксирующим 
и собственным анальгетическим действием орфенадрина 
(в том числе через потенциальное воздействие на механиз-
мы невропатической боли).

Проведенная в ходе наблюдения оценка выраженно-
сти и частоты нежелательных реакций показала, что тера-
пия препаратом Неодолпассе переносилась хорошо и бы-
ла безопасной. Нежелательные реакции, отмеченные в хо-
де наблюдения, описаны в инструкции по медицинскому 
применению данного лекарственного средства и не при-
водили к отмене терапии. Отмеченный у ряда больных се-
дативный эффект может иметь положительное значение 
у пациентов с сопутствующей тревогой и инсомнией. Сле-
дует отметить хорошую переносимость как однодневного, 
так и двудневного курса терапии и высокую оценку паци-
ентами проведенного лечения.

Заключение

Результаты исследования NEODOLEX по оценке эф-
фективности и переносимости препарата Неодолпассе 
свидетельствуют, что данный препарат, представляющий 
собой фиксированную комбинацию 75 мг диклофенака 
и 30 мг орфенадрина, может эффективно и безопасно при-
меняться для купирования острой неспецифической бо-
ли и болевой радикулопатии в спине и шее у пациентов, 
не имеющих противопоказаний к применению НПВП 
и миорелаксантов центрального действия.
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РЕЗЮМЕ
В статье описан клинический случай пациентки с болевым синдромом в нижней части спины после перенесенной корона-
вирусной инфекции COVID-19. Целью наблюдения явилось изучение ассоциации COVID-19 с болевым синдромом в ниж-
ней части спины, а также соответствие жалоб и клинической картины критериям диагностики постковидного синдрома. 
Разработана возможная стратегия терапии. Применение нестероидного противовоспалительного препарата мелоксикам 
(амелотекс), миорелаксанта толперизон (калмирекс) и антиоксиданта цитофлавин способствовало быстрому регрессу симп
томатики, улучшению общего состояния пациентки. Не было зарегистрировано побочных эффектов и осложнений тера-
пии. Дополнительно не требовалась коррекция антигипертензивной терапии.
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ABSTRACT
The article describes a clinical case of a patient with pain in the lower back after suffering a coronavirus infection COVID-19. 
The purpose of the observation was to study the association of COVID-19 with pain in the lower back, as well as the compliance 
of complaints and the clinical picture with the criteria for diagnosing postcoid syndrome. Possible therapy strategy developed. 
The use of NSAID Meloxicam (Amelotex), myoreraxant Tolperisone (Calmirex), and the antioxidant Cytoflavin contributed to a rap-
id regression of symptoms and an improvement in the patient’s general condition. There were no reported side effects or compli-
cations of therapy. Additionally, no correction of antihypertensive therapy was required.
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Введение
Коронавирусная инфекция COVID-19 — заболева-

ние, поражающее не только дыхательную систему, как ка-

залось в начале пандемии, но другие органы и системы [1]. 
Вирус SARS-CoV-2 прямо или опосредованно приводит 
к долгосрочным последствиям во многих биологических 
системах, включая опорно-двигательный аппарат [2, 3]. 
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Симптомы, ассоциированные с COVID-19, могут прояв-
ляться спустя 1—3 нед, даже через 6 мес после острой фа-
зы. Распространенность скелетно-мышечной боли по-
сле COVID-19, по данным ряда авторов, варьирует в пре-
делах 38—70,7% [3, 4]. В то же время у 50% пациентов 
с ранее существовавшей скелетно-мышечной болью по-
сле COVID-19 зарегистрированы обострения, особенно бо-
ли в нижней части спины (в 30,4—50,5% случаев) и миал-
гии (в 60,7% случаев). У части пациентов появляется боль 
другой локализации (головная, в нижних конечностях, 
в грудном и шейном отделах позвоночника). Из реабилита-
ционного центра в Бангладеш пришло сообщение, что ча-
стота болей в голове и шее встречается в 27% случаев, бо-
ли в нижней конечности — в 34% случаев, боли в спине — 
в 24% случаев, боли в верхней конечности — в 13% случаев 
после перенесенной инфекции [4]. Взаимосвязь между 
COVID-19 и скелетно-мышечными симптомами еще не из-
учена. Вероятные патофизиологические механизмы ске-
летно-мышечных симптомов при COVID-19 — это систем-
ное воспаление, прямая вирусная токсичность, гиперко
агуляция и микрососудистое повреждение [5]. Возможно, 
существует так называемый порочный круг боли. С одной 
стороны, коморбидная патология (артериальная гипертен-
зия, сахарный диабет, ожирение, остеоартирит), малопод-
вижный образ жизни, дистанционная работа, госпитали-
зация, стресс. С другой стороны, повреждающее действие 
вируса через цитокины и сигнальные молекулы, индуци-
рованные инфекцией (это хемокин-10 (CXCL10), гамма-
интерферон (IFN-γ), интерлейкин-1β (IL-1β), IL-6, IL-8, 
IL-17 и фактор некроза опухоли альфа (TNF-α)). Указан-
ные вещества могут непосредственно вызывать протеолиз 
мышечных волокон и уменьшение синтеза белка. IL-1β 
и TNF-α могут блокировать пролиферацию и дифферен-
цировку клеток-сателлитов — клеток-предшественников, 
которые непосредственно способствуют росту мышеч-
ных волокон у пациентов в период COVID-19 [3, 4]. IL-1β 
и IL-6 могут индуцировать активность мышечных фибро-
бластов, приводя к фиброзу мышечной ткани со сниже-
нием мышечной силы и повышенной восприимчивостью 
к любым травмам [3]. Цитокины, связываясь рецептора-
ми с мембран хондроцитов, активируют транскрипцион-
ный фактор NF-κB, с повышенной экспрессией фосфо-
липаз и матриксных металлопротеиназ, что клинически 
отражается в появлении или усилении болевого синдро-
ма. В то же самое время избыточная продукция арахидо-
новой кислоты, простагландинов E2, продуктов перекис-
ного окисления липидов и маркеров эндотелиальной дис-
функции (оксида азота (NO)) дополняет порочный круг 
боли, активируя апоптоз хондроцитов [5, 6]. Эндотелий 
начинает секретировать агреганты, коагулянты, вазокон-
стрикторы [7, 8]. Гипервоспаление играет роль в патогене-
зе коагулопатии и микротромбоза, связанных с COVID-19. 
Микротромбоз встречается почти во всех системах, вклю-
чая опорно-двигательный аппарат [9, 10]. Так прослежи-
вается выраженная корреляция между уровнями воспали-
тельных маркеров и болевыми синдромами. Однако до на-
стоящего времени нет четкого понимания факторов риска 
и патогенеза болевого синдрома, не разработаны четкие ал-
горитмы терапии. В то же время сама терапия COVID-19 та-
кими препаратами, как ингибиторы IL-1 и IL-6, может по-
влиять на опорно-двигательный аппарат, вызывая обо-
стрение или появление новых симптомов [11]. В начале 
пандемии COVID-19 высказывались опасения, что исполь-

зование нестероидных противовоспалительных препаратов 
(НПВП), в частности ибупрофена, может усугубить симп
томы COVID-19 [12, 13]. Но в начале 2021 г. было доказано 
отсутствие влияния НПВП на выживаемость и смертность 
пациентов с новой коронавирусной инфекцией. В реальной 
клинической практике опубликованы единичные описания 
применения отдельных групп НПВП у таких пациентов [14].

Цель нашего наблюдения — ассоциация COVID-19 
с болевым синдромом в нижней части спины и разработка 
возможных стратегий терапии.

Клиническое наблюдение

Пациентка Б., 58 лет, поступила в стационар ГКБ им. 
М.Е. Жадкевича (Москва) с жалобами на острую боль в по-
ясничной области с иррадиацией в правую ногу, постоян-
ную общую слабость, потливость, нарушение сна, «туман 
в голове».

Анамнез заболевания. Доставлена в стационар по экс-
тренным показаниям (сильная боль, не проходящая после 
приема анальгетиков). Со слов пациентки, жалобы появи-
лись 2 дня назад на фоне обычного распорядка дня (не бы-
ло интенсивной физической нагрузки). В 2017 г. была 
сделана операция: транспедикулярная фиксация (ТПФ) 
на уровне L4—L5, спондилодез кейджем. После операции 
регулярно, раз в 6 мес, выполняла контрольную компью-
терную томографию (КТ) поясничного отдела, наблюда-
лась у невролога по месту жительства. До момента насто-
ящей госпитализации обострений не отмечала. Со слов 
пациентки, месяц назад болела ОРВИ (насморк, кашель, 
повышение температуры до 37,9°). Лечилась дома, само-
стоятельно, принимала противовирусные препараты, ви-
тамин C. Реакцию ПЦР на COVID-19 не делала.

Анамнез жизни. Не работает. Хронические заболева-
ния: гипертоническая болезнь 3 ст., риск ССО 4, хрониче-
ский гастрит, хронический колит. Аллергическая реакция 
на сульфаниламиды, кеторол, амитриптилин. Постоянно 
принимает эналаприл 5 мг 2 раза в день. Вредные привыч-
ки отрицает. Занимается йогой по совету нейрохирурга.

Эпидемиологический анамнез. Выездов за пределы РФ 
не было. Контакты с инфекционными больными отрица-
ет. Медицинских манипуляций не было.

Объективный статус. Общее состояние удовлетво-
рительное. Сознание ясное. Температура тела 36,6°. ЧДД 
16/мин, дыхание везикулярное, хрипов нет. Пульс 68 уд/
мин. Систолическое АД 120 мм рт.ст., диастолическое АД 
80 мм рт.ст. Ритм сердца не нарушен. Тоны ясные. Патоло-
гии со стороны ЖКТ не выявлено. Мочеиспускание не на-
рушено. Задержки кала нет.

Неврологический статус при поступлении. Контактна, 
ориентирована во времени и пространстве. Фиксирова-
на на своей болезни. Менингеальных знаков нет, со сто-
роны ЧН без патологии. Парезов нет. Ослаблена тыльная 
флексия 1-го пальца правой стопы. Сухожильные рефлек-
сы S=D, ахиллов рефлекс справа снижен. Мышечный то-
нус не изменен. Выраженный дефанс мышц поясничной 
области. Патологических стопных знаков нет. Симптом 
Ласега положительный справа (20°). Гиперестезия в зоне 
иннервации правого L5—S1. Походка не нарушена. Оцен-
ка по Визуально-аналоговой шкале боли (ВАШ) 8 баллов.

Диагноз при поступлении: «Остеохондроз пояснич-
но-крестцового отдела. Вертеброгенная люмбоишиалгия. 
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Мышечно-тонический синдром. Состояние после ТПФ 
от 2017 г.».

Сопутствующий диагноз: «Гипертоническая болезнь 3 ст., 
риск ССО 4, хронический гастрит, хронический колит».

Рекомендовано:
1) учитывая данные анамнеза (перенесенную ОР-

ВИ), — исследование антител к COVID-19, иммунохро-
матографический тест;

2) клинический анализ крови, мочи;
3) биохимический анализ крови (общий белок, били-

рубин, глюкоза, калий, креатинин, мочевина, общий на-
трий, липидные фракции);

4) С-реактивный белок, коагулограмма (МНО, ПТ, 
АЧТВ);

5) КТ пояснично-крестцового отдела позвоночника;
6) ЭКГ в плановом режиме.

Результаты обследований

Мазок из зева и носа на SARS-CoV-2 методом ПЦР 
при поступлении — отрицательный.

Иммунохроматографический тест: АТ к IgM 
к COVID-19 — отрицательный; АТ к IgG к COVID-19 — 
положительный.

Антитела от 14.06.21: АТ к IgM к COVID-19: 0,16 (<2), 
АТ к IgG к COVID-19: 141,68 (<10).

Общий анализ крови: лейкоциты 7,53·109/л; эритроци-
ты 4,43·1012/л; гемоглобин 133 г/л; гематокрит 37%; MCV 
(средний объем эритроцитов) 84,4 фл; MCH (ср. содержа-
ние Hb в эитроцитах) 30,1 пг; MCHC (ср. концентрация 
Hb в эритроците) 356 г/л; тромбоциты 268·109/л; нейтро-
филы 5,29·109/л (70,2%); лимфоциты 1,13·109/л (15%); мо-
ноциты 0,36·109/л (7,1%); эозинофилы 0,04·109/л 0,9% (реф. 
4,7%); СОЭ 10 мм/ч.

Биохимический анализ крови: билирубин 13,8 мкмоль/л; 
глюкоза 5,53 ммоль/л; мочевина 6,5 ммоль/л; креати-
нинкиназа (КФК) 169 Ед/л; креатинин 74 мкмоль/л; ка-
лий 4,1 ммоль/л; натрий 142 ммоль/л; АСТ 26,5 Ед/л; 
АЛТ 29,2 Е/л; СРБ=31,1 мг/л (реф. 0—5 мг/л); ферри-
тин 84 мкг/моль (реф. 20—110 мкг/моль); витамин B12 
738 пмоль/л; фолиевая кислота 2,52 нг/мл; общий калий 
3,5 ммоль/л.

Общий анализ мочи — в норме.
Коагулограмма: АЧТВ=30,9 с; ПТИ=100,6%; МНО=0,97.
ЭКГ-заключение: ритм синусовый. ЧСС 82 в 1 мин. 

Электрическая ось сердца нормальная. ЭКГ без патологии.
КТ органов грудной клетки, заключение. КТ-картины 

признаков пневмонии на момент исследования нет. КТ-
картина венозного застоя, гипостатических изменений 
с обеих сторон.

КТ пояснично-крестцового отдела позвоночника, за-
ключение. Состояние после ламинэктомии L4 с уста-
новкой заднего спондилодеза и кейджа в сегменте L4—
L5. Выраженные дегенеративно-дистрофические изме-
нения поясничного отдела позвоночника без признаков 
значимого сужения позвоночного канала и компрес-
сии дуральных структур. В сравнении с исследованием 
от 01.03.21 (6 мес назад) — без отрицательной динамики.

Назначено медикаментозное лечение:
— Эналаприл 5,0 мг перорально 2 раза в сутки (утром, 

вечером), постоянно.
— Трамадола гидрохлорид 100 мг в/в (медленно), 1 раз.

— Мелоксикам (амелотекс) 10 мг/мл (1,5 мл) 
в/м 1 раз в сутки, 10 дней.

— Толперизона гидрохлорид + лидокаин (калмирекс) 
100 мг 2 раза в сутки, учитывая наличие миофасциально-
го синдрома, 10 дней.

— Цитофлавин 25 мг внутрь 2 раза в сутки, 25—
30 дней.

От введения трамадола одна пациентка отказалась.
Через 11 дней пациентка выписана с клиническим 

улучшением (болевой синдром купирован, СРБ 5,9 мг/л).

Обсуждение

Постковидный синдром определяется стойкими кли-
ническими признаками и симптомами, которые появля-
ются во время COVID-19 или после перенесенной инфек-
ции COVID-19, сохраняются более 12 нед и не могут быть 
объяснены альтернативным диагнозом [3]. Это гетеро-
генное состояние, которое включает синдром поствирус-
ной хронической усталости, осложнения во многих орга-
нах. Постковидное состояние развивается при любой фор-
ме COVID-19, независимо от тяжести симптомов в острой 
фазе. От 10 до 65% выживших с COVID-19 легкой/средней 
степени тяжести имеют симптомы постковидного синдро-
ма в течение 12 нед и более. Через 6 мес пациенты сообща-
ют в среднем о 14 стойких симптомах. Наиболее частыми 
симптомами являются: утомляемость, миалгии, одышка, 
беспокойство, депрессия и нарушение внимания, кон-
центрации, памяти и сна. По литературным источникам, 
у 80% пациентов, перенесших новую коронавирусную ин-
фекцию, рано или поздно появляются боли в спине. Боли 
в спине чаще встречаются у женщин [13]. Боль в спине — 
более позднее осложнение SARS-CoV-2 [12, 13]. Вероят-
ные причины развития этого осложнения до конца не из-
учены, однако непосредственное первичное поражение 
вирусом мышц, периферических нервов, вторичная гипок-
сия, гипервоспаление, нарушения микроциркуляции, раз-
витие микротромбозов, несомненно, способствуют ухуд-
шению состояния пациентов [4], особенно при уже име-
ющихся проблемах с опорно-двигательным аппаратом. 
Боль также может быть проявлением астении, а длитель-
ное пребывание на самоизоляции провоцирует депрессию 
с хроническим болевым синдромом. Основные биологи-
ческие механизмы этого процесса неизвестны, хотя ано-
мальная или чрезмерная аутоиммунная и воспалительная 
реакция может играть важную роль. Однако для утвержде-
ния, что имеется ассоциация боли и инфекции, необходи-
мо соответствие критериям, описанным ниже. Для поста-
новки диагноза постковидного синдрома необходимо на-
личие у пациента трех из нижеперечисленных симптомов 
(1—3) плюс одного из дополнительных (4—5) [14]:

1. Утомляемость — заметное снижение или ухудшение 
способности пациента заниматься деятельностью, которой 
он хотел бы заниматься до начала болезни; продолжается 
более 6 мес, связано с впервые возникшей сильной устало-
стью, не связанной с физической нагрузкой, при этом от-
дых не улучшает состояния.

2. Недомогание после нагрузки — пациент испыты-
вает ухудшение состояния после воздействия физических 
или когнитивных факторов, стресса.

3. Неосвежающий сон — пациент чувствует усталость 
после ночного сна.
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4. Когнитивные нарушения — проблемы с мышлением 
или исполнительной функцией, усугубляющиеся нагруз-
кой, усилием, стрессом или нехваткой времени.

5. Ортостатическая гипотензия — ухудшение состоя-
ния после принятия вертикальной позы; состояние улуч-
шается, если снова лечь или приподнять ноги. Проявляет-
ся головокружением, усиливающимся при переходе из по-
ложения лежа или сидя в положение стоя. Головокружение 
часто делает необъективным восприятие боли [15].

Болевой синдром в нижней части спины у пациент-
ки Б. 58 лет развился на фоне перенесенной коронавирус-
ной инфекции COVID-19, о чем свидетельствуют резуль-
таты проведенных исследований (иммунохроматографи-
ческий тест, наличие АТ к IgG к COVID-19); вероятно, 
острый воспалительный процесс способствовал ухудше-
нию уже имеющего дегенеративно-дистрофического за-
болевания позвоночника. Пациентке Б. 58 лет был прове-
ден скрининг заболеваний, способных вызвать появление 
аналогичной симптоматики (это компрессия дурально-
го мешка, миелоишемия, паранеопластический процесс). 
Отсутствие выраженной воспалительной реакции со сто-
роны периферической крови одновременно с повышением 
уровня С-реактивного белка (СРБ=31,1 мг/л (реф. 0—5)), 
вероятно, свидетельствует о наличии постковидного син-
дрома, так как пациенты с COVID-19 имеют уровень СРБ 
в несколько раз выше референсных значений [3, 11]. Кро-
ме этого, зафиксированы три из пяти диагностических 
критериев (утомляемость, нарушение сна, «туман в голо-
ве»), что подтверждает гипотезу постинфекционного по-
ражения.

В связи с вышеизложенным особое внимание было об-
ращено на терапию. В настоящее время доказано, что кли-
ницисты не должны воздерживаться от назначения НПВП 
или отменять прием НПВП пациентам с COVID-19, если 
показана такая терапия [17, 18].

Выбор тактики терапии у пациентки Б. 58 лет был ос-
ложнен наличием коморбидной патологии (гипертони-
ческая болезнь, хронический гастрит, хронический эн-
тероколит), аллергической реакцией на кеторол и ами-
триптилин, отказом от введения опиоидных анальгетиков 
(трамадол). Пациентке Б. был назначен мелоксикам (аме-
лотекс) в/м 15 мг, учитывая эффективность этой дозы, 
что имеет важное значение у пациентки с проблемами 
со стороны ЖКТ.

Изучение сравнительной эффективности инъекций 
мелоксикама и диклофенака у пациентов с острой болью 
по данным рандомизированного сравнительного иссле-
дования показало, что инъекционное введение мелокси-
кама приводит к более быстрому анальгетическому эф-
фекту (через 30 мин) по сравнению с диклофенаком (через 
60 мин) [19, 20]. В метаанализе неопиоидных анальгетиков 
для контроля послеоперационной боли мелоксикам сни-
жал послеоперационное потребление опиоидов значи-
тельно больше, чем все препараты сравнения (кеторолак, 
парацетамол и ибупрофен) при абдоминальной хирургии 
и гистерэктомии, и значительно больше, чем ацетамино-
фен при ортопедической хирургии [21]. По данным in vitro, 
мелоксикам обладает преимущественным, но не исключи-
тельным ингибированием ЦОГ-2, имеет один из наибо-
лее низких показателей развития побочных эффектов [19]. 
Селективность у мелоксикама в отношении ЦОГ-2 ниже, 
чем у рофекоксиба, но выше, чем у многих традиционных 
НПВП (например, ибупрофена, индометацина, напрок-

сена) [22]. Мелоксикам по сравнению с неселективными 
препаратами имеет более низкую частоту нежелательных 
явлений со стороны сердечно-сосудистой системы и же-
лудочно-кишечного тракта, таких как диспепсия, тош-
нота/рвота, боль в животе, диарея, повреждение слизи-
стой оболочки желудочно-кишечного тракта и кровоте-
чение. Риск нефротоксических явлений при приеме этого 
НПВП не выше, чем при применении других анальгети-
ков. Мелоксикам применялся у пациентов с легкой почеч-
ной недостаточностью — без отрицательного воздействия 
на функцию почек [22]. У пожилых пациентов с легким на-
рушением функции почек воздействие мелоксикама при-
водило к увеличению площади зависимости концентра-
ции в плазме от времени на 7% и увеличению Cmax на 5% 
по сравнению с молодыми здоровыми добровольцами [22].

Для пациентов с COVID-19 кроме высокой степени 
безопасности НПВП крайне важны выраженность про-
тивовоспалительного эффекта и воздействие на тром-
боцитарную систему [21]. Мелоксикам имеет выражен-
ный противовоспалительный эффект [23]. Исследование 
на здоровых добровольцах показало, что мелоксикам в те-
рапевтических дозах не оказывает значительного ингиби-
рующего влияния на агрегацию тромбоцитов. Напротив, 
неселективные ингибиторы ЦОГ (например, индометацин, 
напроксен), значительно ингибировали этот процесс. Аме-
лотекс (мелоксикам) производства фирмы «Сотекс» явля-
ется одним из новых качественных дженериков [24—27]. 
Сравнительное изучение терапевтической эффективно-
сти оригинального препарата мелоксикама и амелотекса 
в рандомизированном исследовании у больных с болью 
в нижней части спины доказало их одинаковую эффек-
тивность и безопасность [25]: амелотекс обладает такими 
же выраженными анальгетическим, противовоспалитель-
ным и жаропонижающим действиями, подавляет синтез 
провоспалительных цитокинов (IL-6, TNF-α), блокиру-
ет синтез металлопротеиназ, обладает антигистаминным 
эффектом, снижает активность макрофагов и нейтрофи-
лов в очаге воспаления [26, 27].

Следующим фактором, усугубляющим проявления 
болевого синдрома у пациентки Б. 58 лет, является нали-
чие мышечного спазма. Пациенты, у которых скелетно-
мышечные симптомы начались или усилились на фоне 
COVID-19, имеют низкие уровни лимфоцитов, тромбо-
цитов и более высокие уровни СРБ [8]. Результаты ран-
домизированных клинических исследований и метаана-
лизов подтвердили, что миорелаксанты усиливают аналь-
гетическое действие НПВП и существенно улучшают 
качество жизни пациентов с болями в мышцах и суста-
вах [27]. В большинстве случаев речь идет о миорелаксан-
тах центрального механизма действия. В частности, мио-
релаксантное действие толперизона осуществляется по-
средством модуляции холинергической нейротрансмиссии 
при весьма слабом влиянии на адренергическую, дофамин
ергическую, ГАМКергическую нейротрансмиссию. Дока-
зана возможность существования у этого препарата соб-
ственных противовоспалительных, антитромботических 
и вазодилататорных эффектов [28]. Химическая структу-
ра толперизона сходна со структурой лидокаина, поэто-
му, подобно последнему, он обладает мембраностабили-
зирующим действием, снижает электрическую возбуди-
мость двигательных нейронов и первичных афферентных 
волокон, благодаря чему препарат обладает значитель-
ным обезболивающим эффектом при краткосрочной тера-
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пии боли в спине [29]. Толперизон дозозависимо тормозит 
активность потенциал-зависимых натриевых каналов, со-
ответственно, снижаются амплитуда и частота потенциа-
ла действия, обладает некоторыми слабыми свойствами 
альфа-адреноблокаторов и антимускариновым действием. 
Толперизон (калмирекс) в дозе 100 мг/сут в/м 2 раза в день 
в комбинации с амелотексом усилил анальгетическое дей-
ствие последнего при отсутствии побочных эффектов.

Назначение комплексного препарата цитофлавин 
(инозин + никотинамид + рибофлавин + янтарная кис-
лота) позволило добиться выраженных противоастениче-
ского и противотревожного эффектов, особенно учитывая 
тот факт, что больная Б. не принимала антидепрессанты. 
Эффективность цитофлавина в реабилитации пациен-
тов с постковидным синдромом доказана в исследовании 
«Цитадель» [30]. После выписки из стационара пациент-
ке Б. рекомендовано продолжить принимать цитофлавин 
15 дней и дулоксетин в дозе 60 мг в сутки не менее 3—6 нед.

Заключение

Инфекция COVID-19, согласно ряду публикаций, 
связана с миалгиями, отраженной болью и широко рас-

пространенной гипералгезией [31, 32]. Важность этих 
связанных состояний нельзя недооценивать, посколь-
ку вероятность развития хронической боли и ассоции-
рованной с ней депрессией требует особой насторожен-
ности при выборе тактики терапии, но в то же время 
нельзя все болевые симптомы у пациентов после пере-
несенной инфекции связывать с постковидным син-
дромом [33]. Для выявления патогенетической связи не-
обходимы четкие диагностические алгоритмы, которые 
требует дальнейшего изучения. Однако несомненно ис-
пользование НПВП, миорелаксантов, антиоксидантов 
и антидепрессантов при выраженной тревожности. При-
менение НПВП мелоксикам (амелотекс), миорераксан-
та толперизон (калмирекс) и антиоксиданта цитофла-
вин способствовало быстрому регрессу симптоматики, 
улучшению общего состояния пациентки. Не было за-
регистрировано побочных эффектов и осложнений тера-
пии [34]. Дополнительно не требовалась коррекция ан-
тигипертензивной терапии.

Исследование проведено при поддержке ЗАО «Фарм-
Фирма "Сотекс"». 
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РЕЗЮМЕ
В обзоре рассматривается взаимосвязь нарушений состава и функционирования кишечной микробиоты с развитием ней-
родегенеративных заболеваний и хронической боли. Обсуждается роль кишечной микробиоты в функционировании ки-
шечно-мозговой оси, в нейроиммунных взаимодействиях, приводятся современные данные о кишечном дисбиозе при бо-
лезнях Альцгеймера и Паркинсона, остеоартрозе, нейропатической боли при коронавируснй инфекции, скелетно-мышеч-
ной боли при фибромиалгии, синдроме раздраженного кишечника и др. Модификация кишечной микробиоты с помощью 
пребиотиков и пробиотиков в сочетании с лекарственными препаратами и изменениями диеты может быть использована 
для лечения хронической боли и деменции.
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ABSTRACT
The review is dedicated the interconnection between neurodegenerative diseases, chronic pain and gut microbiota’s structure 
and function. The gut microbiota’s role in gut-brain axis, neuroimmune interaction is considered. The modern data about gut dys-
biosis in Alzheimer disease, Parkinson disease, osteoarthrosis, neuropathic pain in COVID infection, muscular-skeletal pain in fi-
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Введение
Еще в глубокой древности Гиппократу приписы-

вали изречение: «Мы есть то, что мы едим». В Аюрве-
де, китайской и тибетской медицине немалое значение 
в лечении болезней придается правильному питанию 
и лечебным диетам; высокая продолжительность жизни 
в Израиле и у народов Кавказа указывает на то, что пита-
ние по правилам кашрута и халяля, употребление кисло-
молочных напитков (таких как кефир, мацони (мацун), 
айран, тан и др.), умеренное употребление сухих вин (со-

держащих продукты брожения винограда и др.) способ-
ствует здоровому долголетию. С молоком матери человек 
получает микроорганизмы, которые попадают в желудоч-
но-кишечный тракт и сопровождают человека всю жизнь, 
оказывая влияние на синтез витаминов, иммунитет и др. 
В то же время имеет большой практический и научный 
интерес выявление факторов, связанных с питанием, ко-
торые нарушают обмен веществ и способствуют разви-
тию заболеваний.

Попадая в желудочно-кишечный тракт, пища не толь-
ко переваривается секретами желудка, поджелудочной 
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железы и т.д., но и вступает во взаимодействие с обита-
телями кишечника — кишечной микробиотой. Микро-
биота кишечника представляет собой анаэробную среду, 
состоящую из 100 трлн микроорганизмов, представлен-
ных 1000 подвидами. Изменение кишечной микробиоты 
при заболеваниях нервной системы может быть мишенью 
для терапевтического воздействия.

Патогенез хронической боли и деменции находится 
в стадии изучения. Имеются гипотезы о взаимосвязи ки-
шечного дисбиоза, нарушения функционирования ней-
ромедиаторов кишечно-мозговой оси, нейрогенного вос-
паления и функционирования микроглии как в случае 
хронической боли, так и в случае нейродегенеративных 
заболеваний (болезней Альцгеймера, Паркинсона и др.). 
Идея о возможности изменения кишечной микробиоты 
путем применения различных диет, антибиотиков и др., 
что приведет к уменьшению нейрогенного воспаления, 
увеличению продукции эндогенных опиоидов, уменьше-
нию оксидантного стресса и нейродегенерации, активно 
исследуется и обсуждается в мировой литературе.

Дисбиоз кишечной микробиоты и нецелиакическая 
чувствительность к глютену проявляются хроническим 
воспалением кишечной стенки, чередованием диареи 
и запоров. Патогенная кишечная микробиота синтезиру-
ет из липополисахаридов провоспалительные цитокины, 
что приводит к инсулинорезистентности и дисфункцио-
нальной ваговагальной и кишечно-мозговой оси. Тера-
певтические меры, включающие применение пробиоти-
ков, антиоксидантов, стимуляции вагуса, агонистов аль-
фа-7 никотиновых рецепторов, антагонистов рецепторов 
кортикотропин-рилизинг фактора 1, могут уменьшить вос-
паление и оксидативный стресс [1].

Изучение роли липидов в регуляции воспале-
ния, боли и нейродегенерации на животных показало, 
что N-ацетилэтаноламин, пальмитоилэтаноламид, олео
илэтаноламид и короткоцепочечные жирные кислоты, такие 
как бутират, могут модулировать болевую трансмиссию [2].

Ранее исследователи сознания полагали, что сознание 
регулируется исключительно центральной нервной систе-
мой. Однако сейчас становится понятно, что на наше со-
знание влияют и другие факторы, в частности, продукты 
жизнедеятельности кишечной микробиоты, представлен-
ные гормоноподобными веществами и цитокинами, влия-
ющими на проницаемость гематоэнцефалического барье-
ра, микроциркуляцию в сосудах мозга и метаболизм ней-
ронов и микроглии [3].

Микроглия, резидентные макрофаги центральной 
нервной системы, реагируют на нейромедиаторы и цито-
кины, проходящие через гематоэнцефалический барьер. 
Метаболиты, продуцируемые микробиотой, влияют 
на клетки кишечной стенки и нервные окончания в ней, 
могут проникать в кровь и влиять на проницаемость гема-
тоэнцефалического барьера [4]. Таким образом микробио-
та кишечника косвенно регулирует деятельность микро-
глии головного мозга.

Кишечная микробиота играет существенную роль в со-
зревании иммунной системы, а также в развитии нерв-
ной системы. Кишечная микробиота коммуницирует 
с организмом хозяина и его мозгом посредством цитоки-
нов, нейрокинов. Поэтому медикаментозное воздействие 
на кишечную микробиоту может опосредованно влиять 
на течение нейродегенеративных и других заболеваний 
нервной системы [5].

В основе нейропатической боли лежит активация ми-
кроглии по пути провоспалительного фенотипа и разви-
тия нейровоспаления. Недавние исследования продемон-
стрировали, что кишечная микробиота путем продуциро-
вания короткоцепочечных жирных кислот активизирует 
созревание микроглии по провоспалительному фенотипу. 
В опытах на мышах было показано, что применение ан-
тибиотиков может уменьшить нейропатическую боль пу-
тем воздействия на кишечную микробиоту и, в свою оче-
редь, на активацию и поляризацию микроглии [6]. Иссле-
дователи, воздействуя на кишечную микробиоту мышей 
с помощью антибиотиков, доказали, что изменение в ки-
шечной микробиоте влияет на механическую аллодинию 
и термическую гипералгезию седалищного нерва посред-
ством модуляции провоспалительных и противовоспали-
тельных Т-клеток [7].

Кишечная микробиота может влиять на развитие ау-
тоиммунных заболеваний путем продукции аутоантител 
(IgM или IgG). Путем молекулярной мимикрии микроб-
ные пептиды, структурно схожие с аутоантигенами, могут 
инициировать самоповреждение тканей организма хозяи-
на. Активно изучается роль кишечного микробиома в па-
тогенезе таких аутоиммунных заболеваний, как рассеян-
ный склероз, системная красная волчанка, сахарный ди-
абет 1 типа [8, 9].

В исследовании на мышах было показано, что запад-
ная диета, богатая омега-6-полисатурированными жирными 
кислотами, приводит к ноцицептивной гиперсенситивности 
у мышей. При гистологическом исследовании перифериче-
ских нервов у них наблюдалась аккумуляция линоленовой 
и арахидоновой кислот в поясничных дорсальных кореш-
ковых ганглиях и обнаруживалось повышенное высвобож-
дение фосфолипазы-2. Авторы пришли к выводу, что обо-
гащение диеты омега-6-полисатурированными жирными 
кислотами можно рассматривать как новый этиологический 
фактор периферической невропатии и фактор риска разви-
тия хронической боли, а также как потенциальную мишень 
для терапевтического воздействия [10].

Изменения микробиоты кишечника 
при нейродегенеративных заболеваниях

Согласно одной из гипотез развития болезни Паркин-
сона, это заболевание может быть вызвано прионом, ко-
торый из кишечника по ветвям блуждающего нерва попа-
дает в мозг, вызывая агрегацию альфа-синуклеина в ней-
ронах и гибель клеток мозга. Поэтому лечение кишечного 
дисбиоза может предотвратить или затормозить развитие 
заболевания [11].

У пациентов, страдающих болезнью Паркинсона, ана-
лиз кишечной микрофлоры показал ее отличия от микро-
биоты здоровых людей — уменьшение у них количества 
бактерий, обладающих нейропротективным эффектом, от-
носящихся к Lachnospiraceae, Butyrivibrio, Pseudobutyrivibrio, 
Coprococcus и Blautia. У пациентов с болезнью Паркинсона 
обнаруживается уменьшение содержания в кишечнике ли-
пидов (линоленовой кислоты, олеиновой кислоты и др.), 
витаминов (пантотеновой и никотиновой кислоты), ами-
нокислот (изолейцина, лейцина и др.), а также других ор-
ганических соединений (кадаверина, этаноламина, глута-
миновой кислоты и др.). Большинство модифицируемых 
метаболитов имеют сильную корреляцию с избыточным 
ростом бактерий Lachnospiraceae [12, 13].
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Кишечный дисбиоз при болезни Альцгеймера пред-
ставлен снижением количества Firmicutes и повышением 
содержания Bacteroidetes и Proteobacteria. Применение про-
биотиков и пребиотиков, содержащих бифидобактерии 
и лактобактерии в сочетании с клетчаткой может способ-
ствовать нормализации кишечной микробиоты и замедле-
нию прогрессирования когнитивного дефицита [14—16].

Микробиота кишечника, диета и хроническая 
боль

Имеется взаимосвязь между функционированием ми-
кробиоты кишечника и развитием хронической боли, од-
нако точные механизмы этого взаимодействия до конца 
еще не ясны [17].

В исследовании на мышах было показано, что сниже-
ние потребления витамина D с пищей влечет за собой из-
менения в микробиоте кишечника, а также нарушение но-
цицепции вследствие изменения продукции эндогенных 
каннабиноидов в кишечнике [18].

При сравнении кишечной микробиоты у 36 пациен-
тов с повышенным весом и ожирением было обнаружено, 
что у лиц с хронической болью в спине в кишечнике отме-
чалось статистически достоверное преобладание бактерий 
Adlercreutzia (p=0,0008, FDR=0,027), Roseburia (p=0,0098, 
FDR=0,17) и Uncl. Christensenellaceae (p=0,02, FDR=0,27). 
Причем Adlercreutzia положительно коррелировала с BMI 
(rho=0,35, p=0,03), сывороточным адипсином (rho=0,33, 
p=0,047) и сывороточным лептином (rho=0,38, p=0,02). Ав-
торы предполагают, что лечение, направленное на умень-
шение содержания Adlercreutzia в кишечнике будет способ-
ствовать уменьшению хронического воспаления и хрони-
ческой боли в спине [19].

В последние годы установлено, что гипералгезия 
при хронической боли может быть связана с нарушени-
ем функционирования энтерохромаффинных клеток в ки-
шечнике, которые служат связующим звеном между ки-
шечной микробиотой и организмом хозяина через пара-
кринные и невральные пути. Воздействие на рецепторы 
энтерохромаффинных клеток и их секрецию может быть 
использовано как терапевтическая мишень [20].

Взаимосвязь хронической боли с депрессией не вы-
зывает сомнений, так как доказана многочисленными ис-
следованиями [21, 22]. Однако в последнее десятилетие 
появляется все больше данных о взаимосвязи кишечно-
го дисбиоза с болью и депрессией [23]. В работах на мы-
шах показано, что трансплантация кишечной микробио-
ты от мышей, страдающих депрессией, приводит к разви-
тию депрессии у ранее здоровых животных [24]. Кишечная 
микробиота, содержащая Prevotella (тип Bacteroidetes), Blau-
tia (тип Firmicutes), Akkermansia muciniphila (тип Verrucomi-
crobia) и Lactobacillus, статистически значимо коррелирует 
с выраженностью боли и депрессии у грызунов [25].

В двойном слепом рандомизированном плацебо-кон-
тролируемом исследовании был доказан синергичный эф-
фект пробиотика Lactobacillus plantarum 299v с селектив-
ным ингибитором обратного захвата серотонина в отно-
шении уменьшения депрессии и улучшения когнитивных 
функций [26].

Имеются данные об исчезновении признаков ком-
плексного регионарного болевого синдрома (КРБС) у па-
циентов, получавших антибиотики, влияющие на кишеч-
ный микробиом [27]. В исследованиях на мышах было по-

казано, что введение сывороточных иммуноглобулинов 
от больных КРБС, содержащих IgG- и/или IgM-антитела, 
могут вызывать у них изменения, характерные для ком-
плексного регионарного болевого синдрома, тогда как бло-
када выработки IL-1 препятствует его развитию [28]. Уче-
ные из Вашингтонского Университета предполагают, 
что добавление специфических пробиотиков при КРБС 
позволит воздействовать на функционирование микробио-
ты и посредством изменения нейроиммунных взаимодей-
ствий и уменьшения нейрогенного воспаления уменьшить 
тревогу, депрессию, хроническую боль [29].

Исследования старения показали, что с возрастом 
снижается синтез эндоканнабиноидов в мышечной тка-
ни и кишечнике, при этом повышается синтез оксилипи-
нов, что способствует активации нейровоспаления и сни-
жению нейропластичности. Эндоканнабиноиды синтези-
руются из полисатурированных жирных кислот, поэтому 
потребление продуктов с их высоким содержанием мо-
жет способствовать уменьшению боли и замедлению ста-
рения [30].

При изучении развития нейропатических болей у па-
циентов, перенесших COVID-19, выявлен кишечный дис-
биоз, при котором нарушается проницаемость кишечной 
стенки, что приводит к проникновению в кровь кишеч-
ных микробов и их метаболитов. Кроме того, кишечная 
микробиота участвует в усвоении триптофана и регуля-
ции кинуренинового пути метаболизма, а его нарушение 
способствует развитию нейрогенного воспаления и нейро-
патии при COVID-19 [31]. Ось двустороннего взаимодей-
ствия «кишечная микробиота—мозг» повреждается виру-
сом SARS-CoV-2, что сопровождается микроглиальной ак-
тивацией, повреждением астроцитов и ведет к развитию 
нейропсихиатрических расстройств [32]. Одним из воз-
можных патогенетических механизмов воздействия ви-
руса SARS-CoV-2 на организм является связывание виру-
сом рецепторов к ангиотензинпревращающему фермен-
ту-2 в кишечнике, что приводит к нарушению транспорта 
питательных веществ, кишечному дисбиозу, повышению 
проницаемости кишечно-кровяного барьера и системному 
воспалению. Диета, богатая волокнами, короткоцепочеч-
ными жирными кислотами и пробиотиками, может пред
отвратить или уменьшить нейропсихиатрические послед-
ствия COVID-19 [33].

В исследовании на грызунах с применением антибио-
тиков было показано, что кишечная микробиота влияет 
на нейропатическую боль путем модуляции провоспали-
тельных и противовоспалительных Т-клеток [34].

В исследовании на мышах было продемонстрировано, 
что дефицит витамина D в питании приводит к изменени-
ям в микробиоте кишечника, а также к нарушениям ноци-
цепции — аллодинии, что связано с нарушениями эндо-
каннабиноидной системы в спинном мозге [35].

Хроническая распространенная скелетно-мышеч-
ная боль, являющаяся характерным симптомом фи-
бромиалгии, сопровождается достоверными наруше-
ниями состава кишечной микробиоты (уменьшением 
количества копрококков), как было показано в исследо-
вании на 113 добровольцах, страдающих фибромиалги-
ей, из когорты близнецов Великобритании и 1623 пред-
ставителях группы контроля [36]. В небольшом обсерва-
ционном кросс-секционном исследовании 33 пациентов 
с фибромиалгией было выявлено статистически досто-
верное преобладание у них инсулинорезистентности [37], 
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что указывает на необходимость проведения дальнейших 
исследований для уточнения возможной роли инсулино-
резистентности в развитии хронической боли.

Эндометриоз, характеризующийся частым развитием 
хронической тазовой боли и бесплодием, сопровождается 
нарушением эстроболома (генного состава, кодирующего 
эстроген-метаболизирующие ферменты и кишечный ми-
кробиом) [38].

При спинальной травме, при которой у 60—80% паци-
ентов отмечаются хронические боли, также наблюдаются 
значительные изменения в составе кишечной микробио-
ты с повышением секреции провоспалительных медиато-
ров, что может вносить вклад в поддержание хронической 
боли [39]. В исследовании метаболома спинного мозга 
на крысах было продемонстрировано статистически до-
стоверное изменение метаболома у крыс с травмой спин-
ного мозга и нейропатической болью [40].

Синдром раздраженного кишечника (СРК) — самое 
частое функциональное заболевание кишечника, харак-
теризующееся болями и учащенным стулом. Кишечный 
дисбиоз при синдроме раздраженного кишечника приво-
дит к нарушению синтеза 5-гидрокситриптофана (серо-
тонина) в кишечной стенке, что нарушает моторику ки-
шечника, вызывает боль, воспаление слизистой и др. [41]. 
В исследовании на мышах для купирования искусственно 
вызванных симптомов СРК применялся красный жень-
шень, использование которого приводило к положитель-
ным последствиям в виде уменьшения боли, тревоги и де-
прессии, к пролиферации полезной микрофлоры (лак-
тобацилл, парабактероидов) в кишечнике и подавлению 
экспрессии IL-1β и c-Fos в кишечнике и префронталь-
ной коре, а также к нормализации уровня кортикостеро-
на в плазме крови [42].

Изучение связи между болями в коленях и диетой 
у женщин старше 50 лет в Корее (популяционное кросс-
секционное исследование 3881 женщины) показало, 
что тотальная энергетическая ценность, белок и жиры в ра-
ционе женщин, страдающих болями в коленях, были до-
стоверно ниже, а употребление карбогидратов — достовер-
но выше, чем у женщин без болей [43].

Терапевтические возможности влияния 
на кишечную микробиоту

Модуляция кишечной микробиоты путем персонифи-
цированной диеты и добавления пробиотиков и пребио-
тиков, модифицирующих состав микробиоты, может спо-
собствовать уменьшению продукции амилоидного проте-
ина у пациентов с болезнью Альцгеймера [44].

Пробиотики — это живые непатогенные и нетоксико-
генные бактерии, содержащиеся в определенных продук-
тах или биологически активных добавках, оптимизирую-
щие состав защитной микрофлоры кишечника человека.

Пребиотики — это пищевые волокна, не переварива-
ющиеся пищевыми ферментами человека, но перераба-
тывающиеся кишечной микробиотой, избирательно сти-
мулирующие рост и/или биологическую активность пред-
ставителей защитной микрофлоры кишечника человека, 
способствующие поддержанию ее нормального состава 
и биологической активности при систематическом потреб
лении в составе пищевой продукции.

Синбиотики — это комбинация пробиотиков и пре-
биотиков.

В эпидемиологическом исследовании 1056 участни-
ков было показано, что употребление сыра в диете свя-
зано с низкой распространенностью когнитивных рас-
стройств [45].

Обсервационное исследование 1006 японцев в возрас-
те 60—80 лет на протяжении 15 лет показало, что высокое 
потребление молочных продуктов уменьшает риск разви-
тия деменции [46].

Доказано, что средиземноморская диета, богатая ры-
бой, злаками, овощами, оливковым маслом, снижает риск 
развития деменции альцгеймеровского типа [47].

Применение Bifidobacterium breve A1 на мышах, стра-
дающих болезнью Альцгеймера, улучшало их когнитивные 
функции. Учитывая возможную роль H. pylori или HSV1-
инфекции при болезни Альцгеймера, обсуждается приме-
нение специфических антибиотиков для коррекции ки-
шечного дисбиоза и торможении образования амилоид-
ных бляшек [48].

По данным японских исследователей, употребление 
в диете низкосатурированных жиров и использование по-
ниженного содержания углеводов способствует уменьше-
нию стимуляции вагуса провоспалительными медиаторами 
(N-метил-D-аспартат — NMDA) и уменьшает сенситиза-
цию центральной нервной системы. Уменьшение продук-
ции полиаминов в кишечнике путем изменения диеты мо-
жет служить терапевтической мишенью для лечения рако-
вой и нераковой хронической боли [49].

Китайские ученые утверждают, что медиаторы, выде-
ляемые кишечной микробитой, могут регулировать нейро-
генное воспаление и посредством этого влиять на централь-
ную сенситизацию. Воздействие на кишечную микробиоту 
с помощью диеты и фармабиотиков представляет собой но-
вую лечебную стратегию в терапии хронической боли [50].

Индийские авторы [51] предлагают в качестве допол-
нительных средств лечения ревматоидного артрита приме-
нять диету с включением женьшеня, куркумы, кунжутно-
го масла, масла из рисовых отрубей, средиземноморскую 
и веганскую диету, настои по формулам аюрведы и про-
биотики.

При болезни Паркинсона обсуждается использова-
ние антибиотиков (миноциклина, рифаксимина) с целью 
подавления избыточного бактериального роста в кишеч-
нике, трансплантации фекальной микробиоты, а также 
применение пребиотиков, пробиотиков и синбиотиков, 
содержащих Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp., Saccha-
romyces spp. и др. [52]. В австралийском исследовании пи-
щевых пристрастий 103 пациентов, страдающих болезнью 
Паркинсона, и 81 здорового участника группы сравне-
ния было показано, что пациенты с болезнью Паркинсо-
на употребляют больше карбогидратов и сахара, что поло-
жительно коррелировало с наличием хронической боли, 
депрессии и импульсивностью. Повышенное употребле-
ние сахара было ассоциировано с большей частотой не-
моторных симптомов болезни Паркинсона, а также с низ-
ким качеством жизни, запорами и большей суточной до-
зой леводопы. Авторы пришли к выводу о необходимости 
включения здорового питания в стандарты лечения болез-
ни Паркинсона [53].

В модели алкогольной нейропатической боли на мы-
шах было показано положительное влияние октреотида, 
который уменьшал нейровоспаление [54].

Роль влияния паттернов питания на риск развития 
хронической боли изучена в лонгитудинальном исследо-
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вании REGARDS, в котором принял участие 16 061 участ-
ник (55,4% женщин, 32,3% чернокожих, возраст 65±9 го-
да). Наибольший риск развития боли выявлен у привер-
женцев «южной» модели питания (у любителей мясной, 
жирной и сладкой пищи) — у 41% (95% ДИ 23—61%) участ-
ников, тогда как наименьший риск развития боли имел-
ся у любителей растительной пищи — у 22% (95% ДИ 11—
31%) участников [55].

При фибромиалгии отмечаются обнадеживающие ре-
зультаты в отношении хронической боли при применении 
средиземноморской диеты, безглютеновой диеты, при от-
казе от глутамата и аспартата, при кетогенной диете [56].

В двойном слепом рандомизированном контролируе-
мом исследовании 60 пациентов, страдающих болью, свя-
занной с остеоартритом, которое сейчас проводится в Ита-
лии, изучается влияние пробиотиков на состав кишечной 
микробиоты и уровень хронической боли [57]. Китайские 
исследователи предлагают для лечения боли при остео-
артрите добавление в диету магния и пробиотиков с це-
лью модулирования кишечной микробиоты и уменьше-
ния воспаления [58].

В то же время надо учитывать риски бесконтрольного 
применения пробиотиков у пожилых людей, так как избы-
точный рост микрофлоры в кишечнике может приводить 
к гиперпродукции триптофана и серотониновому син-
дрому, патологической антибиотикорезистентности и да-
же сепсису [59].

Связанные с болью функциональные гастроинтести-
нальные заболевания характеризуются висцеральной ги-
перчувствительностью. В исследованиях на животных из-
учалось влияние олигосахаридов человеческого молока 
на состав кишечной микробиоты. Обнаружено, что при-
менение олигосахаридов человеческого молока уменьша-
ет боль в животе, что указывает на возможность их приме-
нения в лечении колик у детей и болей при СРК у взрос-
лых [60].

Периферическая нейропатия, индуцированная химио
терапией, часто сопровождается болями. Обнаружено, 
что кишечная микробиота имеет ключевое значение в те-
рапевтическом эффекте химиотерапевтических препара-
тов для торможения роста опухолей; также изменения ми-
кробиоты участвуют в патогенезе периферической нейро-
патии, индуцированной химиотерапией. В исследовании 
на мышах пробиотика SLAB51 для предотвращения пакли-
таксел-индуцированной нейропатии установлено, что при-
менение пробиотика приводило к увеличению экспрес-
сии опиоидных и каннабиноидных рецепторов в спинном 
мозге, снижению редукции повреждения нервных воло-
кон и модуляции провоспалительных цитокинов в сыво-
ротке крови. Авторы пришли к выводу, что специфические 
пробиотики можно использовать в качестве адъювантов 
при химиотерапии для уменьшения риска развития поли-
нейропатии и связанного с ней болевого синдрома [61].

Учитывая нарушение баланса кишечной микробиоты 
у больных ревматоидным артритом, предлагается добав-
лять к лечению пробиотики, содержащие лактобациллы: 
L. casei или L. acidophilus [62].

В пилотном рандомизированном контролируемом ис-
следовании на 31 пациенте с фибромиалгией было иссле-
довано влияние 8-недельного применения пробиотиков 
по сравнению с плацебо на когнитивные функции (память 
и внимание). Обнаружено положительное влияние проби-
отика на внимание в виде уменьшения количества ошибок 

в задании Go/No-Go («идти/не двигаться»), но достовер-
ного улучшения памяти не выявлено [63].

Метаанализ 43 исследований особенностей питания 
пациентов, страдающих хронической болью, проведенных 
в 48 группах пациентов, продемонстрировал эффектив-
ность диеты из натуральных (цельных) продуктов (на 33% 
уменьшилась интенсивность боли по визуально-аналого-
вой шкале (ВАШ)) [64].

В обзоре, посвященном исследованию влияния раз-
личных типов диет на болевую чувствительность у жи-
вотных, приводятся данные, что избыточное потребле-
ние сатурированных, моносатурированных или омега-
6-полисатурированных жиров и диеты, богатые жирами 
и карбогидратами, могут уменьшать болевую чувствитель-
ность при острой ноцицептивной боли, но при этом инду-
цировать механическую аллодинию и тепловую гипералге-
зию при хронической воспалительной боли. Кроме того, 
диеты, богатые противовоспалительными ингредиентами, 
а также гипокалорийная диета способствуют регрессу пер-
вичной механической аллодинии и тепловой гипералгезии 
при хронической воспалительной боли [65].

В 12-недельном исследовании пациентов с хрониче-
ской скелетно-мышечной болью установлено, что низко-
углеводная кетогенная диета уменьшает воспаление, окси-
дативный стресс, сенситивность нервной системы, снижа-
ет вес и способствует уменьшению хронической боли [66].

При анализе двух когортных исследований — 
Seniors-ENRICA-1 (864 пациента) и Seniors-ENRICA-2 
(862 пациента) у пожилых пациентов (средний возраст 
71,5±5,1 года, 36,8% мужчин), в котором оценивалась эф-
фективность средиземноморской диеты в отношении хро-
нической боли по шкале MEDAS, установлено, что при-
менение этой диеты статистически достоверно уменьша-
ет интенсивность, частоту и распространенность боли. 
Наибольший вклад в эти изменения вносило потребле-
ние фруктов и овощей и малое применение сахаросодер-
жащих напитков [67].

Метаанализ 88 исследований эффективности вегета-
рианской и веганской диеты при фибромиалгии продемон-
стрировал значительное улучшение у пациентов, придер-
живающихся этих диет, в виде уменьшения хронической 
боли, улучшения сна, качества жизни и биохимических 
показателей крови [68].

Эффективность 3-месячной диеты с избеганием мяса, 
глютена и лактозы у 40 пациентов, длительно страдающих 
ревматоидным артритом, обнаружена в итальянском ис-
следовании — как в отношении уменьшения интенсивно-
сти боли по визуально-аналоговой шкале, так и в отноше-
нии снижения уровня С-реактивного белка [69].

В рандомизированном контролируемом исследовании 
эффективности безглютеновой диеты при хронической 
миофасциальной боли в жевательных мышцах у 39 женщин 
(средний возраст 34,57±9,14 года) обнаружено статистиче-
ски достоверное уменьшение интенсивности боли и повы-
шение болевого порога к давлению [70].

При хронической рефрактерной мигрени доказана эф-
фективность кетогенной диеты на протяжении 3 мес: ко-
личество болевых дней уменьшилось с 30 до 7,5 (p<0,0001), 
интенсивность боли снизилась с 83% до 55% (p<0,0024), 
потребление лекарств-анальгетиков уменьшилось 
с 30 доз в месяц до 6 доз в месяц [71, 72].

Существуют предварительные данные о том, что в ка-
честве дополнительных нутрицевтических компонентов 
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лечения головных болей напряжения могут использовать-
ся магний, триптофан, витамины группы B [73], однако 
для подтверждения этого необходимы дальнейшие двой-
ные слепые плацебо-контролируемые исследования.

Применение β-Caryophyllene (BCP) — низкоэффек-
тивного натурального агониста каннабиноидных рецепто-
ров (CB2) — в модели остеоартрита на мышах продемон-
стрировало его длительный антиноцицептивный и хондро-
протективный эффект, что дает надежду на продолжение 
исследований эффективности этого вещества на людях 
и на его возможный болезнь-модифицирующий потен-
циал [74].

Согласно метаанализу баз данных (MEDLINE, 
EMBASE, CINAHL и Cochrane Library), в 23 клинических ис-
следованиях с общим количеством участников 1063 человека 
обнаружена эффективность применения омега-3 в комплекс-
ном лечении ревматоидного артрита (наряду со стандартной 
противовоспалительной терапией) в отношении уменьшения 
болей, утренней скованности и других симптомов заболева-
ния, но требуются дальнейшие исследования [75].

Заключение

Поиск новых терапевтических стратегий и болезнь-
модифицирующих подходов к лечению заболеваний, 
сопровождающихся хронической болью и нейродегенера-

цией, приводит к необходимости воздействия на кишеч-
ную микробиоту. Это воздействие может быть осущест-
влено как с помощью изменения диеты (увеличения по-
требления растительной пищи, особенно растительных 
белков, пищевых волокон, снижения содержания глюте-
на, сахара, увеличения потребления витамина D, магния 
и др.), так и с помощью добавления полезных бактерий 
в виде пищевых добавок или применения антибиотиков 
и других средств, подавляющих размножение патогенной/
дисфункциональной микробиоты.

Таким образом, изменения кишечной микробио-
ты с помощью пробиотиков, пребиотиков, симбиотиков 
и модификации диеты у пациентов с нейродегенератив-
ными заболеваниями и хронической болью могут быть 
использованы с терапевтической целью. Следует прово-
дить в этом направлении дальнейшие лонгитудинальные, 
кросс-секционные и интервенциональные исследования. 
Кроме того, при изучении новых препаратов, применяе-
мых для лечения неврологических заболеваний, целесо-
образно учитывать их воздействие на микробиоту. Также, 
учитывая современные научные данные, необходимо вво-
дить обязательные диетические рекомендации в методиче-
ские пособия по лечению нейродегенеративных болезней 
и заболеваний, сопровождающихся хронической болью.
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РЕЗЮМЕ
Дефицит витаминов группы B ассоциирован с формированием неврологической патологии. В работе представлены ре-
зультаты систематического анализа 1670 публикаций по фундаментальным и клиническим исследованиям неврологиче-
ских эффектов витаминов B1, B6, B12. Систематизированы результаты исследований неврологических эффектов отдельных 
витаминов, рассмотрены основные механизмы молекулярного синергизма витаминов и их участие в детоксикации орга-
низма, важность синергизма B1+B6+B12 в терапии последствий приема алкоголя, нейродегенеративной патологии, демие-
линизирующих заболеваний и в терапии боли.
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ABSTRACT
Deficiencies of group B vitamins are associated with the formation of neurological pathology. The paper presents the results 
of a systematic analysis of 1670 publications on fundamental and clinical studies of the neurological effects of vitamins B1, B6, B12. 
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Введение
Дефицит витаминов группы B приводит к развитию 

неврологических заболеваний. Например, выраженный 
хронический дефицит витамина B1 у пациентов с алкого-
лизмом приводит к развитию синдрома С.С. Корсакова, 
характеризующегося снижением памяти на ближайшие 
события, депрессией, плаксивостью и демиелинизацией 
нейронов коры головного мозга и периферических нер
вов. Витамины B6 и B12 необходимы для метаболизации 
фолатов и обезвреживания гомоцистеина, что существен-
но для снижения нейровоспаления [1].

Неврологические эффекты витаминов группы B осу-
ществляются прежде всего посредством поддержания актив-
ности соответствующих ферментов в составе протеома чело-
века. Анализ 22 витамин-B1-зависимых белков, 78 витамин-
B6-зависимых белков и 24 витамин-B12-зависимых белков 
протеома позволил провести комплексную системно-биоло-
гическую оценку синергических эффектов витаминов B1, B6, 
B12 (включая оценку влияния на синтез АТФ, нейротрансмит-
теров и метаболизм аминокислот) и оценить спектр клиниче-
ских применений сочетания этих витаминов [2].

В настоящей работе представлены результаты система-
тического анализа неврологических эффектов витаминов 
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B1 (тиамин), B6 (пиридоксин) и B12 (цианокобаламин). 
Проведен анализ 1670 публикаций по фундаментальным 
и клиническим исследованиям неврологических эффектов 
витаминов B1, B6, B12 (запрос «(thiamine OR vitamin B1 OR 
benfotiamine OR pyridoxine OR pyridoxal OR vitamin B6 OR 
vitamin B12 OR cobalamin OR cyanocobalamin) AND neuron» 
в базе биомедицинских публикаций PubMed). Данная вы-
борка текстов публикаций анализировалась с использова-
нием топологического и метрического подходов к анали-
зу данных [3].

Далее последовательно рассмотрены результаты иссле-
дований неврологических эффектов отдельных витаминов 
из группы B1, B6 и B12, основные механизмы молекулярного 
синергизма витаминов B1, B6, B12, участие витаминов B1, B6, 
B12 в детоксикации организма, синергизм B1+B6+B12 в тера-
пии последствий приема алкоголя, нейродегенерации, де-
миелинизации и в терапии боли.

Неврологические эффекты витамина B1

Систематический анализ воздействий тиамина на про-
теом человека позволил выделить наиболее важные на-
правления воздействия тиамина на организм: 1) воздей-
ствие на структуру нейронов (миелиновая оболочка, ак-
тивация сигнального пути рецептора аденозина, развитие 
пирамидальных нейронов, развитие таламуса, гиппокампа, 
стриатума, коры мозжечка); 2) энергетический метаболизм 
клетки (синтез АТФ, митохондрии, цикл Кребса, пируват-
дегидрогеназа, оксоглутарат дегидрогеназа); 3) метаболизм 
углеводов (транскетолаза, гликоли), жиров и аминокислот 
с разветвленной цепью; 4) кроветворение (дифференциров-
ка клеток при гемопоэзе) [2].

Перечисленные выше эффекты обусловлены кофер-
ментным действием производного тиамина (тиамина три-
фосфата), который встраивается в структуру соответству-
ющих ферментов протеома. Некоферментное действие 
тиамина включает поддержку ацетилхолинергической ней-
ротрансмиссии при совместном высвобождении тиамина 
и ацетилхолина в синаптическую щель. При участии тиа-
минтрифосфата осуществляется фосфорилирование бел-
ка рапсина, связанного с рецептором ацетилхолина. Кро-
ме того, тиамин непосредственно взаимодействует с рецеп-
тором TAS2R1, что приводит к активации синаптических 
ионных каналов [4].

Дефицит тиамина может быть результатом его недоста-
точного потребления, повышенной потребности при раз-
личных заболеваниях, чрезмерного выведения, в том числе 
при хроническом употреблении алкоголя. Дефицит тиами-
на влияет на многие системы органов, включая сердечно-
сосудистую, скелетно-мышечную, желудочно-кишечную, 
а также на центральную (ЦНС) и периферическую нерв-
ную систему [5].

Нервная ткань особенно чувствительна к дефици-
ту тиамина, что в условиях глубокого авитаминоза при-
водит к энцефалопатии Вернике (энцефалопатия, глазо
двигательная дисфункция и атаксия, гипоактивный де-
лирий) [6]. Недостаточная концентрация тиамина в мозге 
вызывает каскад нежелательных событий (нарушение 
окислительного метаболизма, нейровоспаление, нейро-
дегенерацию), характерных для нейродегенеративных за-
болеваний (болезни Альцгеймера, Паркинсона, Гентинг-
тона) [7]. Известны вестибулярные и окуломоторные на-
рушения при дефиците тиамина [8].

Дефицит тиамина нейротоксичен, приводит к поведен-
ческим расстройствам, связанным с повреждениями сосу-
дов, нейровоспалением и дегенерацией нейронов. Дефи-
цит тиамина стимулирует активацию микроглии и сосуди-
стые реакции, приводящие к нейродегенерации таламуса. 
Эксайтотоксичность глутамата, вероятно, играет незначи-
тельную роль на ранней стадии нейродегенерации, связан-
ной с дефицитом тиамина. На ранних стадиях основной 
вклад в нейродегенерацию вносит дисфункция эндотелия 
сосудов, приводящая к нарушению снабжения нейронов 
соответствующими нутриентами и дефициту B1 [9].

Дефицит тиамина способствует лейкоцитарной ин-
фильтрации и усугубляет течение экспериментального 
аутоиммунного энцефаломиелита (ЭАЭ), который явля-
ется моделью рассеянного склероза. На обострение ЭАЭ 
на фоне дефицита тиамина указывают патологические из-
менения в спинном мозге, включая активацию микро-
глии и резкое увеличение (до 140%) инфильтрации лей-
коцитами T-хелперами (Th1 и Th17). Дефицит тиамина 
увеличивал экспрессию хемокина CCL2 и его рецепто-
ра CCR2, что связано с более сильным пролиферативным 
ответом лейкоцитов [10], приводящим к формированию 
лейкоцитоза.

Экспериментальный дефицит тиамина способствует 
усилению окислительного стресса (отмечены более низкие 
уровни антиоксидантных ферментов каталазы, глутати-
онредуктазы, глутатионпероксидазы, супероксиддисмута-
зы, глутатионтрансферазы) и вызывает нейродегенера-
цию, подтверждаемую гистопатологическими исследова-
ниями [11].

Метаболизм тиамина имеет решающее значение для ро-
ста нейрональных сетей. Обеспеченность нервной ткани 
тиамином необходима для координации роста тел нейро-
нов и дендритов. При нарушениях метаболизма тиамина 
формируются микроцефалия и нейродегенеративные из-
менения [12]. Кроме того, дефицит тиамина способствует 
формированию дефектов образования синапсов. В результа-
те происходит системное снижение возбуждающей нейро-
трансмиссии, что сопровождается нарушением долговре-
менной потенциации в структурах гиппокампа [13].

Дефицит тиамина приводит к усилению нейродегенера-
тивных процессов в ряде областей головного мозга: в коре, 
продолговатом мозге и особенно в мозжечке. Связь между 
дисфункцией метаболизма углеводов (снижением актив-
ности тиамин-зависимых ферментов пируватдегидроге-
назы, кетоглутаратдегидрогеназы и транскетолазы) и гибе-
лью нейронов опосредована тем, что дефицит B1 увеличи-
вает ток Ca2+ вследствие повышения уровней кальциевых 
каналов типа CaV1/2L в зернистых нейронах мозжечка [14]. 
Дефицит тиамина во время эмбрионального или раннего 
постнатального развития вызывает нарушения моторного 
контроля вследствие дисфункции мозжечка. Дефицит тиа-
мина in vitro ускоряет инактивацию калиевого тока A-типа 
в зернистых нейронах, что приводит к гиперактивности 
и к апоптозу нейронов мозжечка [15].

Следует обязательно упомянуть временны́е рамки об-
ратимости нейродегенерации, вызванной дефицитом вита-
мина B1. Как отмечено ранее, дефицит тиамина уменьша-
ет активность тиамин-зависимых ферментов, нарушает 
функцию митохондрий, ухудшает окислительный мета-
болизм и вызывает апоптоз нейронов. У мышей оцени-
валась динамика этих изменений в нейронах и микро-
глии, индуцированных дефицитом тиамина. Значительная 



58 Российский журнал боли 2022, т. 20, № 158

Обзоры	 Reviews

потеря нейронов (29%) произошла через 8—9 дней после 
воспроизведения дефицита тиамина. Количество микро-
глии в исследованных областях мозга увеличилось на 16% 
к 8-м суткам эксперимента и почти на 400% к 11-м суткам. 
Введение тиамина на 8-е сутки дефицита витамина B1 бло-
кировало дальнейшую потерю нейронов и гиперактива-
цию микроглии. Однако более позднее введение тиамина 
(на 11-е сутки) лишь частично обращало действие авитами-
ноза B1. Таким образом, необратимые изменения, ведущие 
к гибели нейронов и к гиперактивации микроглии, проис-
ходят на 8—9-е сутки глубокого дефицита витамина B1 [16].

Неврологические эффекты витамина B6

Витамин B6 (пиридоксин, пиридоксаль, пиридок-
самин) участвует в метаболизме аминокислот, углево-
дов и жиров, необходим для нормального кроветворения, 
функционирования ЦНС и периферической нервной си-
стемы. Витамин B6 обеспечивает синаптическую переда-
чу, процессы возбуждения/торможения в ЦНС, участву-
ет в транспорте сфингозина, входящего в состав оболочки 
нервов, и в синтезе катехоламинов.

Пиридоксаль-5’-фосфат (ПЛФ) — биологически ак-
тивная форма витамина B6, которая является кофактором 
около 80 ПЛФ-зависимых ферментов, вовлеченных в ме-
таболизм углеводов, аминокислот, гема и нейротрансмит-
теров. Систематический анализ биологической роли этих 
ферментов позволил установить следующие механизмы 
действия витамина B6 на организм: 1) энергетический ме-
таболизм клетки и синтез АТФ (ответ на гипоксию, ката-
болизм гликогена и глюконеогенез, митохондриальный 
матрикс, метаболизм 2-оксоглутарата, метаболизм глиок-
силата, биосинтез пирувата); 2) метаболизм аминокислот 
(цистеин, фенилаланин, аланин, аспартат, серин, глута-
мат, триптофан, лизин), включая активность трансаминаз; 
3) структура и функция нейронов (биосинтез сфинголипи-
дов, миелина, ГАМК); 4) гомеостаз синергических витами-
ну B6 микронутриентов (таких как магний, тетрагидрофо-
лат, гем, селен, НАДФ, молибдоптерин) [2].

Экспериментальные и клинические исследования под-
тверждают суммированные выше результаты протеомного 
анализа. ПЛФ-зависимые ферменты пиридоксалькиназа, 
ПЛФ-оксидаза и ряд ПЛФ-фосфатаз необходимы для мета-
болизации поступающего с пищей витамина B6, и врожден-
ные дефекты в соответствующих генах вызывают недоста-
точность ПЛФ в нейронах. Внутриклеточный дефицит ПЛФ 
увеличивает возбудимость клеток Пуркинье мозжечка [17] 
и участвует в формировании неонатальной эпилептической 
энцефалопатии. Это заболевание не реагирует на обычные 
противоэпилептические препараты, но зачастую эффек-
тивно лечится ПЛФ, пиридоксином и другими витамерами 
B6 в соответствующих дозировках [18].

Дефицит витамина B6 связан с существенными нару-
шениями метаболизма аминокислот в ЦНС. У пациентов 
с витамин-B6-зависимой эпилепсией отмечаются снижен-
ные концентрации серина и глицина в головном мозге [19]. 
Дефицит витамина B6 ассоциирован с центральными нару-
шениями проведения возбуждающих импульсов, обуслов-
ленными нарушениями обмена аспартата и глутамата [20]. 
Наследственная гомоцистинурия — еще одна аминоацидо-
патия, связанная с дефицитом витамина B6. При ранней 
диагностике этого заболевания и своевременном примене-
нии пиридоксина/ПЛФ в повышенных дозах можно избе-

жать развития тяжелых неврологических и сосудистых ос-
ложнений гомоцистинурии. Лечение высокими дозами пи-
ридоксина значительно облегчает дистонию конечностей 
и походки у таких пациентов [21].

Экспериментальная диета с высоким содержанием ме-
тионина, низким содержанием фолатов и витаминов B6/
B1 вызывает нейродегенерацию и последующую потерю 
кратковременной памяти у мышей. Нарушение мозгового 
кровообращения на фоне такой диеты происходит, вероят-
но, вследствие повышенной проницаемости пиальных со-
судов мягкой мозговой оболочки (так называемой микро-
васкулярной утечки) и снижения экспрессии эндотели-
ального кадхерина сосудов на фоне снижения активности 
нейрональной синтетазы оксида азота. Интересно отме-
тить, что формирование существенных повреждений ней-
ронов предшествует формированию эндотелиопатии [22].

Пренатальное развитие нейронов при эксперимен-
тальном дефиците витамина B6 у крыс связано с уменьше-
нием общего количества нормальных нейронов в неокортек-
се и с увеличением процента сморщенных нейронов (700—
1500% от контроля). Дефицит витамина B6 также приводил 
к снижению количества дендритов более высокой иерар-
хии, к более низкой плотности синапсов в неокортексе, 
к нарушениям организации клеток Пуркинье в мозжеч-
ке и к уменьшению количества миелинизированных ак-
сонов [23].

В экспериментальной модели ишемии диетарный де-
фицит витамина B6 стимулирует снижение концентрации 
нейротрофического фактора головного мозга BDNF, количе-
ства делящихся нейронов и нейробластов при одновремен-
ном увеличении уровней гомоцистеина, показателей окис-
лительного стресса и степени повреждения нейронов [24].

При назначении пиридоксина в лечебных целях сле-
дует помнить, что данное вещество характеризуется доста-
точно узким коридором терапевтической безопасности. 
В эксперименте было показано, что назначение пиридок-
сина в дозах более 500 мг/сут в течение продолжительного 
периода времени может вызвать повреждение сенсорных 
нервных волокон и стимулировать развитие перифериче-
ской полинейропатии [25].

Неврологические эффекты витамина B12

Витамин B12 участвует в синтезе нуклеотидов, являет-
ся важным фактором нормального роста, кроветворения 
и развития эпителиальных клеток; необходим для метабо-
лизма фолиевой кислоты и синтеза миелина. Системно-
биологический анализ B12-зависимых белков [2] позволил 
суммировать воздействие витамина B12 на организм следу-
ющим образом: 1) метаболизм жиров (холестерина, жир-
ных кислот с короткой цепью); 2) кроветворение (мети-
лирование ДНК, метаболизм фолатов, дифференцировка 
гемопоэтических клеток-предшественников, переработка 
гомоцистеина, B12-зависимая анемия); 3) метаболизм ми-
кронутриентов (фолатов, витамина D, гема, экспрессия 
фолат-зависимых генов); 4) нейропротекторный и нейро-
трофический эффекты (ответ на повреждение аксонов, ре-
генерация аксонов, клеточный ответ на оксид азота (NO), 
метаболизм глутатиона).

При дефиците витамина B12 активность соответству-
ющих белков протеома нарушается, что снижает выжива-
емость нейронов и способствует гипоксии нервной тка-
ни. Содержание кобаламина в головном мозге снижено 
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при деменции, дегенерации миелина, атрофии мозга, рас-
ширении желудочков мозга и при поражениях сосудов моз-
га [26]. У пациентов с дефицитом витамина B12 невропатия 
мелких волокон подтверждается гистологическими иссле-
дованиями [27].

Известно, что дефицит витамина B12 ассоциирован 
с нарушениями развития нервной системы и нейродеге-
нерацией. В частности, посредством контроля экспрессии 
лейкоцитарной антиген-зависимой рецепторной тирозин-
протеинфосфатазы (LARPRTP) витамин B12 регулирует ми-
грацию глиальных клеток и образование синапсов. Диетар-
ный витамин B12 имеет решающее значение для экспрес-
сии изофермента PTP-3A LARPRTP в нейронах и в глии. 
Экспрессия PTP-3A LARPRTP регулирует образование си-
напсов посредством взаимодействия с белком внеклеточ-
ного матрикса NID-1 [28].

У детей и подростков с дефицитом витамина B12 (n=33; 
8—17 лет) среднее значение толщины желтого пятна сет-
чатки глаза составило 261,2±17,6 мкм в группе дефи-
цита витамина B12 и 267,7±17,4 мкм в группе контроля, 
а среднее значение толщины хориоидеи — соответствен-
но 360,1±59,8 мкм и 316,9±95,4 мкм. Нормальная толщи-
на хориоидеи у здоровых людей составляет 250—350 мкм, 
а более высокие значения соответствуют хориоретинопа-
тии на фоне повышенного воспаления [29].

В организме человека абсорбция цианокобаламина 
имеет некоторые особенности. При пероральном прие-
ме витамин B12 всасывается путем активного транспор-
та (с участием внутреннего фактора Касла, вырабаты-
ваемого клетками желудка) или посредством пассивной 
диффузии. При этом посредством активного транспорта 
может единовременно всосаться не более 1,5 мкг витами-
на B12 (6—9 мкг в сутки). Незначительная часть витамина 
B12 (~1%) может проникать в кровь путем пассивной диф-
фузии на протяжении всего кишечника. С увеличением 
дозы цианокобаламина процент всасывания из кишечни-
ка уменьшается [30].

О молекулярных механизмах синергического 
действия витаминов B1, B6, B12

У пациентов с неврологической симптоматикой тра-
диционно используются витамины группы B в комбина-
ции B1+B6+B12. Такая комбинация возникла не случайно, 
она основана на долговременной клинической практике 
лечения полинейропатий различного генеза, алкоголизма, 
деменции и др. Проведенный в работе [2] систематический 
анализ биологических ролей B1, B6, B12-зависимых белков 
показал многочисленные синергические взаимодействия 
этих витаминов на молекулярном уровне, включающие 
метаболизм аминокислот, углеводов, липидов, формиро-
вание структур нейронов, кроветворение, синтез АТФ и др.

В частности, тройственный синергизм B1+B6+B12 не-
обходим для поддержания функции различных компарт
ментов клетки (митохондрий, клеточных мембран, пе-
роксисом, ядра клетки), для синтеза АТФ, профилакти-
ки анемии, врожденных пороков развития плода. Парный 
синергизм B1+B6 необходим для катаболизма аминокис-
лот, глюкозы, жирных кислот, синтеза белка на рибосо-
ме. Синергическое сочетание B1+B12 профилактирует рас-
стройства метаболизма аминокислот с разветвленной це-
пью и липидов (диагнозы группы E71), а синергическое 
сочетание B1+B6 важно для профилактики дистрофии 

мышц, энцефалопатии. Сочетание B6+B12 важно для про-
филактики наследственной и идиопатической нейропа-
тии (G60), нарушений метаболизма порфирина и билиру-
бина (E80) [2].

Наиболее известным и крайне важным направлени-
ем тройственного синергического действия витаминов B1, 
B6, B12 является регуляция процессов нейровоспаления, осу-
ществляемая, в частности, посредством обезвреживания 
гомоцистеина. Обычно повышенный уровень гомоцисте-
ина связывают только с недостатком фолатов в пище. Од-
нако повышенный уровень гомоцистеина также является 
результатом дефицита других витаминов группы B (прежде 
всего B6 и B12). В крупномасштабном исследовании здоро-
вых добровольцев (n=10 601; средний возраст 56 лет) было 
проанализировано влияние всех известных витамеров B6, 
фолатов, кобаламина, рибофлавина на уровни гомоцисте-
ина в крови. Было установлено, что более высоким кон-
центрациям пиридоксаль-5-фосфата в крови соответству-
ют более низкие уровни гомоцистеина [31].

Важным результатом проведенного ранее протеомного 
анализа является установление молекулярных механизмов 
тройственного синергического действия витаминов B1, B6, 
B12, направленного на поддержание миелиновой оболоч-
ки нервных волокон [2]. Кроме того, синергизм данных 
витаминов проявляется в противоопухолевом действии 
при их сочетанном применении. При субхроническом вну-
трижелудочном введении комбинации B1+B6+B12 живот-
ным-опухоленосителям в ежедневной дозе 110 мг/кг на-
блюдалась устойчивая тенденция к торможению роста пе-
ревиваемой эпидермоидной карциномы легких Льюис [32].

Перечисленные молекулярные механизмы синергиз-
ма B1+B6+B12 важны для поддержки систем детоксикации 
организма, для терапии последствий приема алкоголя, ле-
чения нейродегенеративных и демиелинизирующих забо-
леваний и для терапии боли.

Витамины B1, B6, B12 и системы детоксикации 
организма

Печень является одним из основных органов деток-
сикации. Именно в гепатоцитах происходит превращение 
ксенобиотиков в растворимые соединения, которые затем 
удаляются из организма с желчью или с мочой. Процесс 
детоксикации в печени включает два последовательных 
этапа: 1-я фаза — окисление, восстановление, гидрокси-
лирование и гидролиз ксенобиотиков до промежуточных 
метаболитов; 2-я фаза — конъюгация, метилирование, 
сульфатирование и глюкуронизация промежуточных про-
дуктов до конечных растворимых продуктов. В зависи-
мости от химического состава и свойств ксенобиотики 
(канцерогены, лекарственные препараты, наркотические 
вещества и др.) подвергаются разным биохимическим ре-
акциям [5].

Реакции 1-й фазы детоксикации осуществляются ци-
тохромами P450. Кроме детоксикации ксенобиотиков ци-
тохромы P450 необходимы для синтеза стероидов, желчных 
кислот и жирных кислот. Для нормальной работы системы 
цитохромов P450 необходимы витамины и микроэлемен-
ты, в первую очередь витамины группы B, аскорбиновая 
кислота (витамин C), токоферол (витамин E), цинк, маг-
ний, а также медь и селен.

В ходе реакций 2-й фазы детоксикации к проме-
жуточным метаболитам присоединяются метильные, 
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сульфгидрильные, ацильные группы, остатки глюкуроно-
вой кислоты и аминокислот или глутатион, в результате 
чего модифицированные ксенобиотики гидрофилизиру-
ются и окончательно выводятся из организма. Витамины 
и микроэлементы также являются необходимыми участ-
никами этих реакций. Так, одним из главных компонен-
тов реакции метилирования является S-аденозилметионин 
(SAM), для синтеза которого требуются фолаты, витамин 
B6 и витамин B12. Для реакции сульфатирования требуют-
ся серосодержащие соединения, ацетилирования — тиа-
мин (витамин B1), витамин C, пантотеновая кислота (ви-
тамин B5) и др. [5]

Таким образом, детоксикационные свойства витами-
нов важны для обезвреживания нейротоксичных ксено-
биотиков. Всасывание тиамина ацинарными клетками 
поджелудочной железы происходит посредством опосре-
дованного носителями процесса переносчиками тиамина 
THTR-1 и THTR-2. Хроническое воздействие алкоголя по-
давляет всасывание тиамина [33]. Пероральный прием пи-
ридоксина эффективен при лечении пациентов с тяжелым 
отравлением изониазидом и рифампицином [34]. В зави-
симости от обеспеченности витамином B12 этанол может 
в меньшей степени снижать уровень глутатиона в печени 
и в головном мозге крыс [35]. Для профилактики врожден-
ных пороков развития нервной системы, вызванных эта-
нолом, комбинированный прием фолиевой кислоты и ви-
тамина B12 более эффективен, чем применение только фо-
лиевой кислоты [36].

Следует отметить, что противотуберкулезные препара-
ты являются классическим примером для создания моде-
лей нейротоксичности в фармакологии. Эксперименталь-
ное исследование степени токсичности и оценка классов 
опасности 17 противотуберкулезных препаратов на кры-
сах (n=3400) и мышах (n=3400) показали, что включение 
пиридоксина гидрохлорида в состав комбинированных 
противотуберкулезных препаратов позволяет значитель-
но уменьшить их токсичность [37]. Таким образом, дефи-
цит витаминов группы B, участвующих в регуляции деток-
сикационной системы печени, может приводить к небла-
гоприятным последствиям для ЦНС.

Синергизм витаминов B1, B6, B12 в терапии 
последствий приема алкоголя

При лечении больных алкогольными психозами особо 
важное значение имеет введение витаминов группы B. В фе-
деральных клинических рекомендациях Российского обще-
ства психиатров по диагностике и лечению абстинентно-
го состояния с делирием при алкогольном делирии реко-
мендуется использование витаминов группы B (тиамина, 
пиридоксина, цинокобаламина, фолатов) и аскорбиновой 
кислоты. В продромальном периоде лечения алкогольного 
делирия витаминотерапия проводится повышенными доза-
ми витаминов B1 (6% 4 мл в/м), B6 (5% 4 мл в/м), B12 (0,01% 
2 мл в/м), C (5% 5 мл в/в) и фолиевой кислоты (1 мг внутрь). 
В стадии развернутого делирия дозы витамины B1 и B6 вво-
дят внутривенно и в более высоких дозах: чередуется введе-
ние витамина B1 6% 5—10 мл в/в до 2 раз в сутки и витами-
на B6 5% 5мл в/в 1 раз в сутки. Витамин B12 применяют в до-
зе 0,01% 2 мл в/м, а фолиевую кислоту принимают внутрь 
по 1 мг [38].

Наиболее ярким примером алкоголь-ассоцииро-
ванных гиповитаминозов является выраженный дефи-

цит витамина B1 у пациентов, страдающих алкогольной 
зависимостью. Хронический алкоголизм всегда связан 
с дефицитом тиамина, вызывающим селективную нейро-
дегенерацию в головном мозге. Авитаминоз B1 усиливает 
гибель нейронов при участии РНК-активированной про-
теинкиназы PKR. Считается, что во многом развитие тя-
желой формы белой горячки, как и острой формы энце-
фалопатии Гайе—Вернике, связано с дефицитом именно 
витамина B1. В таких состояниях тиамин вводится в повы-
шенных дозах (до 500—1000 мг/сут). Именно в таких до-
зах с помощью тиамина удается погасить окислительные 
процессы и уменьшить выраженность гипоксии головно-
го мозга у пациентов с алкоголизмом [39].

Синергизм витаминов B1, B6, B12 в терапии 
дегенеративных и демиелинизирующих изменений 
нервной ткани
Комплекс витаминов группы B инициирует рост и раз-

витие эмбриональных клеток мозга человека in vitro. Тор-
можение нейродегенеративных изменений при использо-
вании синергической комбинации B1+B6+B12 связано: 1) 
с торможением апоптоза нейронов, стимулируемого дефи-
цитом витаминов; 2) с нейротрофическими и 3) с ремие-
линизирующими эффектами каждого из этих витаминов.

Антагонисты тиамина (ампролиум, окситиамин, пи-
ритиамин), вызывающие активацию транспортера тиа-
мина THTR1, запускают p53-зависимый апоптоз диффе-
ренцированных нейронов линии SH-SY5Y [40]. Дефицит 
тиамина, вызванный антагонистами тиамина в культу-
ре нейронов крыс PC-12, приводил к апоптозу, опосре-
дованному каспазой-3 [41]. Дефицит тиамина вызыва-
ет стресс эндоплазматического ретикулума и усиливает 
окислительный стресс в нейронах, связанный с увеличе-
нием уровней апоптотических маркеров GRP78, XBP-1, 
CHOP, ATF-6, фосфорилированного eIF2а и расщеплен-
ной каспазы-12 [42].

Проапоптотические эффекты дефицита витамина 
В1 связаны: 1) с нарушениями холинергической нейро-
трансмиссии; 2) с нейровоспалением и повреждениями 
сосудов; 3) с усилением эксайтотоксичности глутамата; 4) 
с увеличением активности фактора гипоксии HIF-1а. Рас-
смотрим эти эффекты более подробно.

Нейрохимические изменения на фоне дефицита ти-
амина (снижение экспрессии холинацетилтрансферазы, 
маркера пресинапса холинергических нейронов, в коре, 
гиппокампе и в других областях мозга) соответствуют по-
тере холинергической активности. Введение агониста му-
скариновых рецепторов M1 (соединения McN-A-343) 
устраняло нарушения памяти, наблюдаемые у мышей с де-
фицитом тиамина [43].

Как было отмечено ранее, дефицит витамина B1 ас-
социирован с повреждениями сосудов и с нейровоспалением 
(гиперактивацией микроглии) [9]. Эксайтотоксичность 
глутамата приобретает все большее и большее значение 
на более поздних стадиях гиповитаминоза B1 и вызывает, 
в частности, массовую гибель клеток обонятельных луко-
виц у мышей. Гибель клеток в обонятельной луковице ча-
стично тормозилась при введении антагонистов NMDA-
рецепторов глутамата [44].

Дефицит тиамина активирует индуцируемый гипоксией 
фактор HIF-1а, что усиливает апоптотоз астроцитов у мы-
шей. Фармакологическое ингибирование HIF-1а на фоне 
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компенсации дефицита тиамина снижало экспрессию про-
апоптотических генов-мишеней HIF-1а и тормозило апоп-
тоз астроцитов [45].

Адекватная обеспеченность нейронов витаминами 
B6 и B12 также важна для торможения апоптоза. Витамин 
B6 защищает нейроны от окислительного стресса [46]. Ви-
тамин B12 улучшает восстановление функций головного 
мозга после травматического повреждения посредством 
снижения окислительного стресса в эндоплазматическом 
ретикулуме нейронов [47]. Витамины B1 и B12 ослабля-
ют апоптоз нейронов на модели церебрального парали-
ча за счет увеличения экспрессии BDNF по сигнальному ме-
ханизму MALAT1/miR-1 [48]. Витамин B12 также ингиби-
рует апоптоз миобластов сосудов через сигнальный путь 
Erk1/2 [49].

Для каждого из витаминов B1, B6, B12 были продемон-
стрированы нейротрофические эффекты. У мышей с дефи-
цитом витамина B1 обнаружены нарушения формирования 
гиппокамп-зависимой памяти, потери нейронов гиппо-
кампа и дендритных шипиков [50]. В экспериментальной 
модели ишемии диетарный дефицит витамина B6 ассоции-
рован со снижением концентрации нейротрофического фак-
тора головного мозга BDNF и, соответственно, с более низ-
ким количеством делящихся нейронов [24].

Витамин B12 (метилкобаламин) способствует более ин-
тенсивному росту нейритов в мозжечке [51]. При дефиците 
витамина B12 у крыс уровни фактора роста нервов (NGF) 
в коре головного мозга были ниже и когнитивные функ-
ции были нарушены (p<0,01). Комбинированный при-
ем витамина B12 и омега-3 жирных кислот приводил к по-
вышению уровней NGF в гиппокампе и в коре головного 
мозга, что способствовало улучшению показателей когни-
тивных тестов [52].

Лечение кроликов с холодовыми поражениями под-
кожного нерва синергической комбинацией B1, B6, B12 при-
вело к большему количеству регенерирующих аксонов и к 
меньшему количеству дегенерирующих аксонов по срав-
нению с контролем [53].

Адекватная обеспеченность витаминами B1, B6, B12 не-
обходима для нормальной миелинизации нейронов. Наруше-
ния нервной проводимости при острой аксональной поли-
нейропатии в рамках синдрома С.С. Корсакова обуслов-
лены, в частности, дефектами миелинизации вследствие 
низкой обеспеченности витамином B1 [54]. Эксперименталь-
ный дефицит витамина B6 у крыс приводил к снижению 
количества миелинизированных аксонов [23]. Отрицатель-
ный эффект истощения запасов витамина B12 (например, 
при интоксикации цианидом калия) включает увеличение 
процента немиелинизированных нервных волокон [55]. 
После воспроизведения модели травматического повреж-
дения у крыс применение витамина B12 усиливало регене-
рацию аксонов, репарацию миелина, проявляло нейропро-
текторные эффекты, улучшая восстановление функций го-
ловного мозга [47].

Посредством улучшения миелинизации обонятель-
ных сенсорных нейронов витамин B12 способствует пре-
одолению аносмии, которая встречается у 80% пациентов 
с COVID-19. Короткие курсы (до 2—3 нед) высокодозной 
парентеральной терапии тиамином, пиридоксином и ци-
анокобаламином могут быть использованы в комплексе 
терапевтических мероприятий для улучшения клиниче-
ских исходов у пациентов с COVID-19, особенно у пожи-
лых, у пациентов с полигиповитаминозом, сахарным диа-

бетом 2-го типа, гипергомоцистеинемией, тромбофилией 
и с высоким риском развития сепсиса [56].

Однократная внутримышечная инъекция 10 мг вита-
мина B12, 100 мг витамина B6 и 100 мг витамина B1 пожи-
лым людям (n=51; средний возраст 73±3 года; 47% жен-
щин) с концентрацией витамина B12 в сыворотке ме-
нее 120 пмоль/л приводила к снижению гомоцистеина 
и метилмалонового диальдегида в плазме крови (p<0,001), 
что было ассоциировано с устойчивым улучшением мие-
линизации и проводимости периферических нервов [57].

Синергизм витаминов B1, B6, B12 в терапии боли

Местное введение тиамина облегчает продолжающую-
ся боль на модели ожога второй степени у крыс [58]. Высо-
кодозная терапия тиамином per os ослабляет симптомати-
ку разновидности хронической головной боли, известной 
как кластерная головная боль [59]. Напомним, что в пато-
физиологии кластерной головной боли участвует дисфунк-
ция гипоталамуса — одной из областей мозга, наиболее по-
вреждаемой на фоне дефицита тиамина.

Витамин B6 (в виде ПЛФ) подавляет пуринергиче-
ские рецепторы P2X — катион-проницаемые ионные ка-
налы, открывающиеся в ответ на связывание АТФ. Пу-
ринергические рецепторы присутствуют в нейронах, по-
перечно-полосатых мышечных клетках, эпителиоцитах 
и лейкоцитах. Пуринорецепторы опосредуют быструю 
возбуждающую нейротрансмиссию в центральной и пе-
риферической нервной системе, участвуя в формирова-
нии нейропатической боли, воспаления и повреждений 
клеток в условиях ишемии. Рецепторы P2X являются 
таргетными белками для разработки новых терапевти-
ческих средств для лечения хронической боли, воспале-
ния [60], для нейропротекции [61] и для улучшения функ-
ционального восстановления после повреждений спин-
ного мозга [62]. ПЛФ ингибировал рецепторы P2X2, 
P2X2/3 со значениями константы ингибирования IC50, 
равными 7 мкмоль/л и 13 мкмоль/л соответственно. Такие 
значения IC50 позволяют утверждать, что ПЛФ — эффек-
тивный антагонист ноцицептивных рецепторов P2X [63].

Метилкобаламин облегчает нейропатическую боль, вы-
званную винкристином у крыс, снижая потерю перифери-
ческих нервных волокон и устраняя дисбаланс цитокинов 
в спинном мозге [64]. У пациентов с дефицитом витамина 
B12 отмечается нейропатия мелких волокон, подтверждае-
мая гистологически [27]. Витамин B12 широко использует-
ся в лечении боли [65, 66]. В частности, в рандомизирован-
ном двойном слепом плацебо-контролируемом клиниче-
ском исследовании (монотерапия витамином B12 1000 мкг/
сут парентерально в течение 15 сут) было показано досто-
верное уменьшение боли у пациентов с болью в нижней ча-
сти спины и радикулярным синдромом [67].

Внутрибрюшинное введение B1 (5 мг/кг, 10 мг/кг, 
33 мг/кг и 100 мг/кг), B6 (33 мг/кг и 100 мг/кг) и B12 (0,5 мг/
кг и 2 мг/кг) значительно уменьшало термическую гипералге-
зию у крыс. Введение комплекса витаминов B1/B6/B12 в дозе 
33/33/0,5 мг/кг в течение 2 нед приводило к долгосрочно-
му подавлению термической гипералгезии [68].

Витамин B6 и комбинации витаминов B1, B6 и B12 вли-
яют на ноцицептивную активность таламуса у крыс. Вну-
трибрюшинное введение комбинации B1+B6+B12 дозоза-
висимо снижало ноцицепцию. Значение константы акти-
вации ED50 комбинации B1+B6+B12 составило 4,6 мл/кг, 
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в то время как значение ED50 только для витамина B6 бы-
ло гораздо выше — 189 мг/кг. Минимальные эффектив-
ные дозы для комбинации B1+B6+B12 и только для витами-
на B6 составили 0,5 мл/кг и 40 мг/кг соответственно [69].

Для лечения болевых синдромов в острой фазе заболе-
вания возможно применение препарата Комбилипен (рас-
твор для инъекций, который содержит тиамина гидрохло-
рид 100 мг, пиридоксина гидрохлорид 100 мг, цианокоба-
ламин 1 мг, лидокаина гидрохлорид 20 мг). Комбилипен 
рекомендован в терапии дорсалгии, люмбоишиалгии, вы-
званной дегенеративными изменениями позвоночника, 
а также для терапии мононейропатий и полинейропатий 
различного генеза и плексопатии.

После завершения инъекционного курса рекомен-
дован переход на пероральную форму Комбилипен табс 
по 1 таблетке 1—3 раза в сутки. Ступенчатая терапия с при-
менением инъекционной и пероральной форм связана 
с тем, что терапевтический эффект витаминов группы B 
нарастает при длительном приеме. В частности, в экспери-
ментальном исследовании на модели артрита было показа-
но влияние длительного применения витамина B1 на вы-
раженность воспаления и боли [70]. На фоне терапии тиа-
мином отмечено отчетливое сокращение отечности ткани, 
снижение выраженности гипералгезии и уровня провоспа-
лительных цитокинов (TNF-α и IL-1ß). Применение жи-
рорастворимого бенфотиамина в составе препарата Ком-
билипен табс может существенно повышать биодоступ-
ность тиамина [71, 72].

Рекомендованный курс лечения препаратом Комби-
липен табс, согласно инструкции по медицинскому при-
менению, составляет 4 недели [73]. Такого курса вполне 
достаточно для устранения сочетанного гиповитаминоза 

B1, B6 и B12 и достижения положительного результата ле-
чения [69]. В состав препарата Комбилипен табс входит 
100 мг пиридоксина, что при приеме 3 таблеток в сутки 
составляет 300 мг/сут. Такая доза безопасна даже при дли-
тельном приеме.

Заключение

Эффективность применения комбинации B1+B6+B12 
в комплексной терапии алкоголизма, нейродегенерации/
демиелинизации, полинейропатии и боли связана с дли-
тельно существующим и своевременно не диагностиро-
ванным сочетанным дефицитом этих витаминов. В основе 
синергизма B1+B6+B12 лежат особые взаимозависимые мо-
лекулярные механизмы, связанные с торможением апоп-
тоза нейронов, антиоксидантным и нейротрофическим 
действием, детоксикацией, снижением нейровоспаления 
и с широким кругом метаболических эффектов (таких как 
синтез АТФ, метаболизм аминокислот, жиров, углеводов 
и др.). Учитывая, что неврологическая патология зачастую 
коморбидна с нарушениями углеводного, аминокислотно-
го, жирового обмена и детоксикации, включение комби-
нации B1+B6+B12 в комплексную терапию у таких пациен-
тов может существенно повышать эффективность лечения.
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О возможностях применения хондроитина сульфата в терапии 
болевых синдромов в неврологической практике
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РЕЗЮМЕ
В настоящее время хондроитина сульфат относится к группе симптоматических препаратов замедленного действия для ле-
чения остеоартрита.
Цель работы. Анализ и обобщение данных современной литературы о механизмах действия, фармакологических эффек-
тах и перспективах применения препаратов хондроитина сульфата в терапии болевых синдромов в неврологической прак-
тике. Особое внимание уделяется собственному анальгезирующему и противовоспалительному действию хондроитина 
сульфата, возможности его применения у пожилых пациентов, а также при сопутствующей соматической патологии; ана-
лизируются преимущества использования парентеральной формы препарата с целью повышения его биодоступности и уве-
личения скорости достижения клинического эффекта.
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ABSTRACT
Currently, chondroitin sulfate belongs to the group of symptomatic slow-acting drugs for the treatment of osteoarthritis.
Objective. To analyze and summarize the data of the modern literature on the mechanisms of action, pharmacological effects 
and the prospects for the use of chondroitin sulfate in the treatment of pain syndromes in neurological practice. Particular atten-
tion is paid to the intrinsic analgesic and anti-inflammatory effect of chondroitin sulfate, the possibility of using the drug in elderly 
patients with concomitant somatic pathology, the advantages of using the parenteral form of the drug are analyzed in order to in-
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В компетенцию неврологов в настоящее время входит 
диагностика и лечение спондилогенных болевых синдро-
мов. В реальной клинической практике на приеме невро-
лога оказываются пациенты с болевыми синдромами дру-
гой локализации: с различными вариантами плечевой пе-
риартропатии, с эпикондилитами и др. В многочисленных 
работах имеется указание на спондилоартроз и фасеточ-
ный синдром как причины неспецифической боли в спине. 

Особое значение приобретает лечение хронических боле-
вых синдромов у пациентов с сопутствующей патологией 
и у пациентов пожилого возраста.

Одним из подходов в данном случае является исполь-
зование препаратов с хондропротективным механизмом 
действия. В частности, заслуживает внимания ряд между-
народных и отечественных исследований, в которых по-
лучены данные об анальгезирующем действии, связанном 
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с антицитокиновой активностью, препаратов хондроити-
на сульфата [1—4].

Данные об анальгетическом, структурно-модифици-
рующем действии, противовоспалительной активности 
и высокий профиль безопасности открывают новые пер-
спективы применения препаратов хондроитина сульфата 
в терапии хронических болевых синдромов в неврологи-
ческой практике.

Физиологическое значение хондроитина сульфата

Хондроитина сульфат наряду с гиалуроновой кис-
лотой, дерматансульфатом и гепарином входит в состав 
гликозаминогликанов, которые, связываясь с белками, 
образуют молекулу протеогликанов. Вместе с волокна-
ми коллагена и эластина протеогликаны образуют соеди-
нительнотканный матрикс (основное вещество) и входят 
в состав межклеточного вещества соединительной ткани 
костей, синовиальной жидкости, стекловидного тела и ро-
говицы глаза [1].

Хондроитина сульфат вырабатывается хрящевой тка-
нью суставов, входит в состав синовиальной жидкости, 
стимулируя синтез гиалуроновой кислоты. Нехватка хон-
дроитина сульфата ухудшает качество синовиальной жид-
кости, снижает трофическое обеспечение соединитель-
нотканных структур — хряща, сухожилий, связок. Важным 
свойством хондроитина сульфата является его способность 
угнетать действие специфических ферментов, разрушаю-
щих соединительную ткань, в том числе лизосомальных 
ферментов, высвобождающихся в результате разрушения 
хондроцитов (это эластаза, пептидаза, катепсин, интерлей-
кин-1 и др.). Кроме этого, хондроитина сульфат иницииру-
ет механизмы фиксации серы в процессе синтеза хондрои-
тинсерной кислоты, способствуя отложению Ca2+ в костях 
и замедлению резорбции костной ткани [5].

Особенностью хондроитина сульфата среди протео-
гликанов является его способность сохранять воду в тол-
ще хряща в виде водных полостей, создающих хорошую 
амортизацию и поглощающих удары, что в итоге повыша-
ет прочность соединительной ткани.

Патогенетическое обоснование использования 
хондроитина сульфата в лечении остеоартроза

Обратить внимание на особые свойства хондроити-
на сульфата позволили полученные при аутопсии дан-
ные о снижении уровня хондроитина сульфата у больных 
остеоартритом, которое коррелировало с тяжестью пора-
жения суставов. В дальнейшем была сформирована ги-
потеза локального дефицита этого субстрата при остео
артрите [1].

В настоящее время хондроитина сульфат относит-
ся к группе симптоматических препаратов замедленно-
го действия для лечения остеоартрита (symptomatic slow 
acting drugs for osteoarthritis — SYSADOA). В ходе различ-
ных экспериментальных исследований показано много-
образие эффектов хондроитина сульфата, а именно: зна-
чительное уменьшение апоптоза хондроцитов, предотвра-
щение транслокации NF-κB и угнетение сигнального пути 
MAPK через p38 и ERK1/2 [6]. Показано, что добавление 
хондроитина сульфата увеличивало продукцию компонен-
тов матрикса хряща [7, 8]. При этом хондроитина сульфат 
способен ингибировать матриксные металлопротеиназы 

(ММП), включая ММП-1, ММП-3, ММП-13, которые 
вызывают костно-хрящевую дегенерацию [9].

Получены данные о противовоспалительном эффекте 
хондроитина сульфата. Воспаление — это многокаскадный 
процесс, опосредованный клетками иммунной системы. 
Во время этого процесса происходит ряд иммунопатоло-
гических изменений, включая гиперпродукцию провоспа-
лительных цитокинов, таких как фактор некроза опухоли α 
(ФНО-α), интерлейкин-1β (ИЛ-1β), интерлейкин-6 (ИЛ-
6), интерферон-γ (ИФ-γ), оксид азота (NO), а также про-
теолитических ферментов — каспаз, которые индуциру-
ют апоптоз клеток [10]. В хондроцитах ИЛ-1β связывается 
с рецепторами на клеточной мембране и активирует сиг-
нальные пути ERK1/2 и p38MAPK. Это приводит к высво-
бождению центрального звена воспаления — транскрип-
ционного фактора NF-κB. Было доказано, что хондрои-
тина сульфат уменьшает активацию ERK1/2 и p38MAPK 
и одновременно NF-κB [11].

В механизмах хронификации боли большое значение 
играет системное воспаление, сопровождающееся измене-
нием нейроиммунного баланса и образованием провоспа-
лительных цитокинов [12]. Известно, что многие возраст-
ные заболевания, включая патологию опорно-двигатель-
ного аппарата, связаны с хроническим воспалительным 
процессом. С этим связано появление в клинической прак-
тике термина inflammaging. Показано, что хондропротек-
торы способны снижать уровень провоспалительных ци-
токинов в крови, таких как ИЛ-6, С-реактивный белок, 
и активировать выработку противовоспалительных цито-
кинов (ИЛ-10) в синовиальной мембране. Блокирование 
ИЛ-1β способствует ингибированию воспалительных фер-
ментов, таких как синтетаза оксида азота и циклооксиге-
наза-2 [13—15].

В мультицентровом рандомизированном двойном 
слепом контролируемом исследовании, проведенном 
в Европе, получены данные о том, что хондроитина суль-
фат в комбинации с глюкозамина гидрохлоридом име-
ли сравнимую с целекоксибом эффективность в умень-
шении болевого синдрома и функциональных наруше-
ний через 6 мес приема у пациентов с болевой формой 
остеоартрита коленных суставов [16]. Анальгетический 
эффект хондроитина сульфата подтвержден в мульти-
центровом рандомизированном двойном слепом кли-
ническом исследовании, проведенном в 2018 г. в Япо-
нии [17]. Кокрейновский обзор 43 рандомизированных 
исследований, включающих 9110 участников (4962 паци-
ентов, принимавших хондроитина сульфат, и 4148 паци-
ентов, получавших плацебо), показал, что хондроитина 
сульфат (отдельно или в комбинации с глюкозамином) 
лучше, чем плацебо, уменьшал боль у пациентов с остео-
артритом в краткосрочных исследованиях, а также имел 
более низкий риск серьезных нежелательных явлений 
по сравнению с контролем [18]. По результатам 24-ме-
сячного исследования, проведенного в Канаде, полу-
чены данные, что длительное применение комбинации 
хондроитина сульфата и глюкозамина достоверно улуч-
шает структурно-морфологические параметры, измерен-
ные с помощью количественной магнитно-резонансной 
томографии, уменьшает динамику сужения суставной 
щели и снижения объема хряща у пациентов с остеоар-
тритом [19]. Показано положительное влияние хондро-
итина сульфата на структурные изменения, происходя-
щие в субхондральной кости [20].
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Данные об эффективности хондроитина сульфата, по-
лученные в экспериментальных и клинических исследова-
ниях, являются основанием для лечения спондилогенных 
болевых синдромов. Чаще объектом для исследования яв-
ляется спондилоартроз, который рассматривается как ча-
стый источник болей, особенно у пожилых пациентов [21]. 
Спондилоартроз — одна из форм остеоартроза, представ-
ляющего собой гетерогенную форму заболеваний, различ-
ных по клинической картине и исходам, в основе которых 
лежит поражение всех составляющих элементов фасеточ-
ных суставов — хряща, субхондральной кости, связок, кап-
сулы и периартикулярных мышц.

Спондилоартроз может развиваться изолированно, 
но значительно чаще он формируется на фоне дегенера-
ции межпозвонковых дисков, приводящей к повышению 
нагрузки на фасеточные суставы и их хронической травма-
тизации. Как и поражение дисков, спондилоартроз чаще 
наблюдается у пожилых пациентов, но может развивать-
ся и у лиц молодого возраста, чему способствуют наслед-
ственная предрасположенность, врожденные аномалии, 
травмы позвоночника, гипермобильность позвоночно-
двигательных сегментов, избыточная масса тела [22—24].

Следует обратить внимание, что и при заболеваниях 
межпозвонковых дисков дегенеративные процессы и фор-
мирование воспалительной реакции протекают по общим 
с остеоартритом механизмам, что определяет возможность 
единого патогенетического подхода к лечению остеоартри-
та и хронической боли в нижней части спины [21].

Известно, что хрящевые клетки — самые важные 
участки метаболической активности в диске. Они синте-
зируют свой собственный органический матрикс, состо-
ящий из коллагена и мукополисахаридно-протеинового 
комплекса. По направлению от фиброзного кольца к пуль-
позному ядру количество органического матрикса, в состав 
которого входят гиалуроновая кислота, хондроитина суль-
фат и гепарин, повышается. Именно эти макромолекулы 
связывают большую часть жидкого содержимого межпоз-
вонкового диска и придают матриксу эластичность и вяз-
кость благодаря своей способности связывать большие ко-
личества воды.

Биосинтез макромолекулярных групп в межпозвон-
ковом диске не единовременное событие, а результат по-
стоянной деятельности клеток. Внеклеточные структуры 
со временем разрушаются и должны постоянно попол-
няться. В норме между синтезом макромолекул и деполи-
меризацией поддерживается равновесие. Период биоло-
гического полураспада хондроитина сульфата составляет 
7—16 дней, гиалуроновой кислоты — 2—4 дня [25].

Биосинтез и распад внеклеточных структурных эле-
ментов межпозвонковых дисков возможен лишь при усло-
вии регулярного обмена биохимических веществ. В усло-
виях дефицита питания клетки диска производят макромо-
лекулы в меньшем количестве и ниже качеством.

Мукополисахариды и другие макромолекулы синте-
зируются частично внутри клеток, частично вне клеток. 
В пульпозном ядре межпозвонкового диска содержится 
большое количество хондроитина сульфата, который под-
держивает водный баланс и препятствует развитию патоло-
гических процессов иннервации и васкуляризации диска. 
В здоровом диске нервные волокна и кровеносные сосуды 

ограничены внешним краем фиброзного кольца. В про-
цессе дегенерации межпозвонкового диска коллагеновый 
матрикс диска разрушается, концентрация протеоглика-
нов хондроитина сульфата уменьшается, развивается де-
гидратация и снижение высоты диска. Прогрессирование 
этого процесса может приводить к повреждению и разры-
ву фиброзного кольца. В условиях дефицита хондроитина 
сульфата прекращается его нейроингибиторное действие, 
что сопровождается увеличением секреции в клетках по-
врежденного диска нейротрофического и проангиогенного 
факторов, запускаются процессы патологической иннер-
вации и васкуляризации диска, являющиеся ключевыми 
причинами развития дискогенного болевого синдрома [26]. 
Имеются единичные работы о влиянии хондроитина суль-
фата на ангиогенез и воспалительный процесс в синови-
альной оболочке. Показано, что хондроитина сульфат вли-
яет на выработку синовиальными фибробластами проан-
гиогенных и антиангиогенных факторов в пораженной 
синовиальной мембране и способен восстанавливать ба-
ланс между ними [27—29].

Интересными и перспективными представляются ис-
следования о возможности применения хондроитина суль-
фата у пациентов с болевыми синдромами в области по-
звоночника. В ряде клинических исследований получены 
данные об эффективности препаратов SYSADOA в терапии 
неспецифической боли в нижней части спины [30—33].

В ряде исследований обнаружено нейропротективное 
действие хондроитина сульфата. Протеогликаны хондро-
итина — важные модуляторы в центральной нервной си-
стеме, оказывающие влияние на аксональный транспорт 
и нейрональную пластичность [34, 35]. Это позволяет пред-
положить возможность нейромодуляции боли на фоне те-
рапии хондроитина сульфатом.

Хондроитина сульфат влияет на развитие катаболи-
ческого воспаления посредством уменьшения образова-
ния циклооксигеназы-2 и матриксной простагландин-Е2-
синтетазы, молекул адгезии (необходимых для активации 
макрофагов), уменьшения образования гиалуронида-
зы и матриксных металлопротеиназ (ММП-1, ММП-3, 
ММП-13, ММП-16 и ММП-24), а также стимуляции син-
теза естественного регулятора ММП — их тканевого ин-
гибитора [36]. Хорошо известно, что хроническая боль 
в нижней части спины часто связана с остеоартрозом фа-
сеточных и крестцово-подвздошных суставов. Отмечается, 
что хондроитина сульфат эффективен в лечении неспеци-
фической боли на фоне фасеточного синдрома, что под-
тверждается его анальгезирующим и противовоспалитель-
ным эффектами, также он способствует улучшению струк-
туры хрящевой ткани [37].

По результатам проведенного сравнительного ис-
следования введения хондроитина сульфата в сочетании 
с 0,25% раствором новокаина паравертебрально пациен-
там с умеренно выраженным болевым синдромом получен 
более ранний анальгетический эффект и улучшение функ-
циональных показателей по сравнению с традиционным, 
внутримышечным введением препарата [38].

Заслуживающими интереса представляются результа-
ты проспективного экспериментального пилотного клини-
ческого исследования, проведенного R. Klein и соавт. [39], 
в котором раствор хондроитина сульфата и глюкозами-
на гидрохлорида вводился непосредственно в межпоз-
вонковый диск. Были обследованы 36 пациентов в воз-
расте от 27 до 62 лет (в среднем 46,5 года), страдающих 
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от длительной (около 8 лет) хронической боли в спине, 
не поддающейся консервативному и физиотерапевтиче-
скому лечению. Проводились внутридисковые инъекции 
1—2 мл раствора, содержащего 0,5% хондроитина сульфа-
та и 20% глюкозамина гидрохлорида. Кроме того, прово-
дились инъекции глюкозамина гидрохлорида в дугоотрос-
чатые суставы. В результате терапии у 17 из 30 пациентов 
отмечалось снижение болевого синдрома по визуально-
аналоговой шкале (ВАШ) на 76% по сравнению с исход-
ным уровнем, а улучшение качества жизни и трудоспо-
собности — на 72%. У 13 пациентов, напротив, отмечался 
минимальный ответ на терапию — со средним снижени-
ем болевого синдрома по ВАШ на 14% и улучшением ка-
чества жизни на 8%.

Безопасность терапии

Вопросы безопасности применения в лечении фасе-
точного синдрома (спондилоартроза) особенно актуальны 
у пациентов пожилого возраста, которые часто страдают 
заболеваниями, требующими применения антикоагулянт-
ной и двойной антиагрегантной терапии (мерцательная 
аритмия, острое нарушение мозгового кровообращения, 
инфаркт миокарда, состояния после стентирования ко-
ронарных и сонных артерий). Терапия этих заболеваний 
несовместима с приемом нестероидных противовоспали-
тельных препаратов (НПВС). Следует также учитывать не-
благоприятное влияние на хрящевую ткань таких НПВС, 
как индометацин, пироксикам, напроксен.

Следует отметить положительное влияние хондро-
итина сульфата на течение соматических заболеваний. 
В когортном исследовании NHAMES с включением 
16 686 участников, которое проводилось одновременно 
в США и Великобритании, получены данные, что регу-
лярное применение глюкозамина/хондроитина сульфа-
та, вероятно, в значительной степени снижает смертность 
от разных причин и смертность от сердечно-сосудистых 
заболеваний. В результате длительного применения хон-
дроитина сульфата может наблюдаться улучшение пока-
зателей липидного спектра крови и снижение массы те-
ла [40].

В нашей стране широко распространены препараты 
хондроитина сульфата, а также его фиксированные ком-
бинации с глюкозамином в виде различных лекарственных 

форм, таких как ампулы, капсулы, гель, под различными 
торговыми марками. Заявленная производителем биоэк-
вивалентность для перорального применения составляет 
12—15%, что значительно ниже биодоступности препара-
тов для внутримышечного введения.

Учитывая особенности фармакокинетики и умень-
шение биодоступности препарата при пероральном при-
еме, целесообразно использование парентеральных форм 
препаратов хондроитина сульфата [41]. На отечественном 
рынке доступен инъектран — качественный препарат хон-
дроитина сульфата для парентерального применения, эф-
фективность и безопасность которого подтверждена в ран-
домизированных клинических исследованиях [42], он про-
изводится с эталонной субстанцией Bioibérica (Испания) 
и содержит хондроитина сульфат натрия — кислый муко-
полисахарид из хрящевой ткани трахей крупного рогато-
го скота. Фармакологическая группа — корректоры мета-
болизма костной и хрящевой ткани. В отличие от аналогов 
инъектран содержит нейтральный консервант метилпара-
гидроксибензоат, который исключает жжение и раздраже-
ние в месте введения, обусловленные воздействием бензи-
лового спирта [43].

Таким образом, имеющиеся работы, связанные с вну-
тримышечным введением хондроитина сульфата, демон-
стрируют его эффективность и безопасность [42, 44—46] 
как при лечении остеоартроза, так и при лечении боли 
в нижней части спины, фасеточного синдрома. Следует 
обратить внимание на повышение биоэквивалентности 
препарата при внутримышечном введении по сравнению 
с пероральным приемом.

Необходимо дополнительное проведение исследова-
ний по изучению эффективности включения хондроити-
на сульфата в комплексную терапию болевых синдромов, 
связанных с дегенеративными и воспалительными изме-
нениями опорно-двигательной системы. Применение хон-
дроитина сульфата для лечения болевых синдромов в не-
врологической практике позволит сократить количество 
и длительность приема НПВП и уменьшить риски разви-
тия побочных эффектов.

Исследование проведено при поддержке ООО «МКНТ 
Импорт».
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РЕЗЮМЕ
Представлен обзор опубликованных до января 2022 г. исследований эффективности и безопасности применения миоре-
лаксанта циклобензаприна в лечении скелетно-мышечной боли. В ряде рандомизированных клинических исследований 
продемонстрирована эффективность циклобензаприна в лечении болевых синдромов, связанных со скелетно-мышечны-
ми нарушениями. Обсуждается вопрос о значении миорелаксантов, в том числе циклобензаприна, в лечении болевых син-
дромов в виде монотерапии и в комбинации с другими препаратами.
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ABSTRACT
A review of studies on the efficacy and safety of the muscle relaxant cyclobenzaprine in the treatment of musculoskeletal pain pub-
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benzaprine in the treatment of pain syndromes associated with musculoskeletal disorders. The question of the importance of mus-
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Болевые синдромы представляют значимую проблему 
для общественного здоровья и здравоохранения, с каждым 
годом наблюдается их неуклонный рост в популяции [1, 2]. 
С одной стороны, боль является ведущим симптомом мно-
гих болезней и может указывать на тяжесть и активность 
заболевания, определять его прогноз, с другой стороны, 
она становится самостоятельным хроническим заболева-
нием. В исследовании по изучению глобального бремени 
болезней, проведенном под эгидой Всемирной организа-
ции здравоохранения, скелетно-мышечные (боль в спине 
и шее, остеоартрит) и головные (мигрень) боли являются 
лидерами в мире, в том числе в России, среди медицин-

ских причин стойкого ухудшения здоровья по количеству 
лет, потерянных вследствие этих причин [3, 4]. По дан-
ным многоцентрового эпидемиологического исследова-
ния, проведенного в Германии, распространенность боли 
в спине составляет 37,1%. Около 9% опрошенных на мо-
мент исследования были инвалидизированы из-за боли. 
Хотя бы раз на протяжении жизни боль в спине отмечали 
85,5% опрошенных [5].

Согласно данным исследования «МЕРИДИАН», про-
ходившего в 61 городе России, практически каждый вто-
рой пациент обращается в поликлинику в связи с наличи-
ем боли, в половине случаев присутствует жалоба на боль 
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в спине. Такая категория пациентов максимально часто 
встречается на приемах у неврологов и терапевтов [6].

Основными причинами неспецифической скелетно-
мышечной боли являются миофасциальный болевой син-
дром, патология суставов и связочного аппарата позво-
ночника. Термин «миофасциальный» указывает на вовле-
ченность в формирование болевого синдрома как самих 
мышц, так и фасций и сухожилий. Считалось, что основ-
ной причиной формирования рефлекторного мышечно-
тонического синдрома являются патологические измене-
ния в костно-суставном аппарате и применительно к боли 
в спине в фасеточных (межпозвонковых) суставах. Раздра-
жение болевых нервных окончаний приводит к развитию 
мышечного спазма [7].

Варианты лечения миофасциальной боли включают 
объяснение (обучение пациентов и поведенческую тера-
пию), физиотерапию (ультразвук, мегапульс, коротковол-
новый лазер, тепловые воздействия, биологическую об-
ратную связь), рефлексотерапию, использование капп, ок-
клюзионную коррекцию зубов, использование сухой иглы, 
лекарственную терапию, комбинированное лечение. Ис-
пользуемые препараты для лечения миофасциальной бо-
ли включают анальгетики, нестероидные противовоспа-
лительные препараты (НПВП), миорелаксанты и трици-
клические антидепрессанты, такие как амитриптилин [8].

В 2018 г. опубликованы рекомендации Российского 
общества по изучению боли (РОИБ) по лечению острой 
неспецифической боли в поясничной области [9]. Авторы 
обращают внимание на то, как важно информировать па-
циента о доброкачественном характере заболевания, вы-
сокой вероятности быстрого выздоровления, необходи-
мости сохранения активного образа жизни, социальной, 
профессиональной и бытовой деятельности. Для умень-
шения боли можно использовать НПВП, миорелаксанты 
и коанальгетики.

Миорелаксанты составляют обширный класс препа-
ратов, в который входят небензодиазепиновые миорелак-
санты и антиспастические средства (таблица), часто на-
значаемые в разных странах мира в терапии болевых син-
дромов. В 2020 г. количество рецептов в Великобритании 
превысило 1,3 млн, в 2016 г. в США зарегистрировано бо-
лее 30 млн рецептов миорелаксантов на амбулаторном при-
еме. Миорелаксант является третьим наиболее часто на-
значаемым препаратом при слабой боли в спине. Однако 
рекомендации по применению миорелаксантов противо-
речивы. Так, в США предлагают небензодиазепиновые 
миорелаксанты как препараты выбора при острой боли 

в пояснице, а в рекомендациях в Бельгии и Великобрита-
нии миорелаксанты не включены [10].

Общая эффективность миорелаксантов в лечении 
боли

В Кокрейновском обзоре [11], посвященном примене-
нию миорелаксантов при неспецифической боли в спине, 
оценивали данные 30 исследований. Авторы сделали вы-
вод о существовании веских доказательств в пользу того, 
что применение миорелаксантов, в том числе циклобен-
заприна, приводит к быстрому уменьшению боли у паци-
ентов с острой болью в спине. Не установлено, превос-
ходят ли миорелаксанты по эффективности анальгетики 
или НПВП, поскольку нет исследований, которые напря-
мую сравнивали бы эти препараты.

В обзор, выполненный R. Chou и соавт., были включе-
ны данные по применению миорелаксантов, имеющихся 
в США (в том числе циклобензаприна). Обнаружены убе-
дительные доказательства того, что циклобензаприн, кари-
зопродол, орфенадрин и тизанидин эффективны (по срав-
нению с плацебо) у пациентов с заболеваниями опорно-
двигательного аппарата, прежде всего с острой болью 
в спине или шее [12]. Циклобензаприн оценивали в боль-
шинстве клинических испытаний и неизменно признава-
ли эффективным. В отношении эффективности баклофе-
на при скелетно-мышечных заболеваниях получены огра-
ниченные или противоречивые данные.

Обзор, выполненный A. Shaheed и соавт. [13], вклю-
чает данные 15 исследований с применением 7 миоре-
лаксантов. На основании результатов 5 качественных ис-
следований авторы пришли к выводу, что миорелаксанты 
обеспечивают быстрое достижение клинически значимо-
го обезболивающего эффекта при острой боли в пояснице.

Целью обзора, подготовленного P. Toth и J. Urtis, яв-
лялось обсуждение относительных рисков и преимуществ 
миорелаксантов, наиболее часто назначаемых для лечения 
боли в спине. По данным авторов, на 2004 г. каризопро-
дол, циклобензаприн и метаксалон составляли в США бо-
лее 45% всех назначений при боли в спине. Был проведен 
поиск в Кокрейновской библиотеке, базах данных MED-
LINE и EMBASE (с 1960 по 2004 г.). Показано, что тера-
пия при болях в пояснице из-за мышечного спазма может 
включать миорелаксанты, при этом по циклобензапри-
ну имеется наибольшее количество исследований, демон-
стрирующих его преимущества. Каризопродол и метак-
салон также оказались эффективными. Однако область 

Миорелаксанты, сгруппированные по клиническому применению [10 с изм.]
Myorelaxants grouped by clinical use [10 with changes]

Группа Клиническое применение Препарат
Антиспастические 
средства

Для лечения спастичности при поражении центральной 
нервной системы

Баклофен, дантролен

Небензодиазепиновые 
миорелаксанты

Для уменьшения острого мышечного спазма, связанного 
с травмой мышц. Препараты также обладают седативным 

свойством

Каризопродол, циклобензаприн, 
метаксалон, метокарбамол, тиоколхи-

козид, тизанидин, толперизон, 
орфенадрин

Бензодиазепины Для уменьшения острого мышечного спазма, связанного 
с травмой мышц. Препараты обладают седативным, анксиоли-

тическим, снотворным и противосудорожным свойствами

Диазепам

Разные средства Препараты, реже классифицируют как миорелаксанты. 
Указаны из-за их способности уменьшать мышечный спазм 

или мышечный тонус (спастичность)

Ботулинический токсин, эзопиклон
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применения каризопродола меньше из-за его способно-
сти формировать зависимость. Эффективность циклобен-
заприна не обусловлена его седативным эффектом, кото-
рый зависит от дозы [14].

В обзоре и метаанализе 2021 г. проведена оценка эф-
фективности и безопасности миорелаксантов у взрослых 
при неспецифической боли в пояснице. Установлено, 
что небензодиазепиновые миорелаксанты эффективны 
при острой боли в пояснице, однако применение их в те-
рапии хронической боли эффекта не показало. Небензоди-
азепиновые миорелаксанты могут увеличивать риск неже-
лательных явлений, но практически не влияют на прекра-
щение лечения по сравнению с контролем [10].

Эффективность и безопасность циклобензаприна 
в лечении боли

Циклобензаприн — миорелаксант центрального дей-
ствия, антагонист серотониновых рецепторов, снижает 
мышечный тонус за счет ингибирования нисходящих се-
ротонинергических систем в спинном мозге [15, 16]. Пре-
парат уменьшает мышечный спазм без нарушения функ-
ции мышц [17, 18].

Показано, что циклобензаприн в эксперименте сни-
жает мышечную ригидность у крыс при межколликуляр-
ной децеребрации. У животных с поражением голубого 
пятна с двух сторон циклобензаприн не влиял на пока-
затели электромиограммы. В вентральном роге спинного 
мозга, который получает плотную адренергическую иннер-
вацию от голубого пятна, циклобензаприн усиливает ме-
таболизм норадреналина. В промежуточной зоне грудно-
го канатика, которая не иннервируется голубым пятном, 
циклобензаприн оказывает лишь минимальное влияние 
на метаболизм норадреналина. При этом клетки голубо-
го пятна активировались циклобензаприном. Результаты 

экспериментов показывают, что у крыс с межколликуляр-
ной децеребрацией интактная церулоспинальная адренер-
гическая проекция важна для миорелаксирующего эффек-
та циклобензаприна. Расслабление мышц, по-видимому, 
является результатом активации нейронов голубого пят-
на, что приводит к повышенному высвобождению норад
реналина в вентральном роге спинного мозга и последую-
щему ингибирующему действию норадреналина на альфа-
мотонейроны [19].

Циклобензаприн структурно родственен амитрипти-
лину (рис. 1) и первоначально проходил клинические ис-
следования как антидепрессант. При этом для исследова-
ния антидепрессивной активности использовали дозы, ко-
торые значительно превышали те, что сейчас применяют 
для расслабления мышц [20]. Сходство с амитриптилином 
вызывало опасения по поводу побочных эффектов, таких 
как сонливость, вялость, синусовая тахикардия, возбуж-
дение, гипотензия или гипертония, но пятилетнее мно-
гоцентровое наблюдение показало, что циклобензаприн 
не вызывает опасных для жизни сердечно-сосудистых и не-
врологических нарушений [16]. Кроме того, в некоторых 
исследованиях частота нежелательных эффектов оказы-
вается ниже, чем при использовании амитриптилина [18]. 
В настоящее время циклобензаприн используется для ле-
чения боли в спине, миофасциальной боли при височно-
нижнечелюстных нарушениях, для улучшения качества 
сна и уменьшения боли при фибромиалгии [8].

В 2009 г. представлен Кокрейновский обзор, в котором 
поставлены задачи оценить эффективность и безопасность 
циклобензаприна в терапии миофасциальной боли, прове-
рить гипотезу об отсутствии различий в исходах лечения 
между циклобензаприном и другими активными метода-
ми лечения, выявить нежелательные явления, связанные 
с терапией [8]. Проводилась оценка, насколько эффекти-
вен циклобензаприн для уменьшения интенсивности бо-
ли и улучшения качества сна у пациентов с миофасциаль-
ной болью. Проведен широкий поиск научных публикаций 
и выделены два исследования, в которых приняли участие 
79 пациентов. В этих работах эффективность циклобенза-
прина оценивали в сравнении с клоназепамом и плацебо, 
а также с эффективностью местных инъекций лидокаи-
на. Из 79 участников двух исследований 35 пациентов по-
лучали циклобензаприн. По полученным данным, цикло-
бензаприн оказался эффективнее клоназепама и плацебо, 
он уменьшал боль в лице, но не улучшал качество сна. Ре-
зультаты другого исследования не были статистически зна-
чимыми из-за небольшого числа участников, но инъекции 
лидокаина, по-видимому, уменьшали боль сопоставимо 
с циклобензаприном. Вполне вероятно, что из-за диском-
форта пациенты с миофасциальной болью отдадут пред-
почтение приему таблеток, нежели проведению инъек-
ций. В ходе исследований не отмечено опасных для жизни 
нежелательных явлений, связанных с каким-либо из изу-
ченных препаратов. Авторы указывают на необходимость 
дальнейших исследований, чтобы подтвердить эффектив-
ность циклобензаприна для лечения миофасциальной бо-
ли. Отдельные качественные исследования подтверждают 
результаты данного обзора [15, 17].

В настоящее время есть доказательства того, что пре-
параты, которые способствуют расслаблению мышц, могут 
быть эффективны при лечении боли миогенного проис-
хождения. При этом средства, не расслабляющие мышцы, 
данным свойством не обладают [17]. Так, циклобензаприн 

Рис. 1. Химическая структура циклобензаприна и амитриптили-
на [21 с изм.].
Fig. 1. Chemical structure of cyclobenzaprine and amitripty-
line [21 with changes].
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проявил высокую эффективность для снятия мышечно-
го спазма и хорошо переносился по сравнению с плаце-
бо и другими препаратами в исследованиях у пациентов 
с травматическими деформациями шеи и поясницы [15]. 
Есть ограниченные данные, что  краткосрочное исследова-
ние [22] не показало статистически значимых преимуществ 
комбинированной терапии циклобензаприна и НПВП 
по сравнению с монотерапией НПВП . В другом исследо-
вании пациенты с хронической скелетно-мышечной бо-
лью, получавшие циклобензаприн, сообщили об общем 
улучшении и умеренном уменьшении отдельных симпто-
мов, особенно в отношении сна [23].

Еще одно исследование посвящено сравнению функ-
циональных результатов лечения и интенсивности боли 
через 1 нед и 3 мес после эпизода острой боли в поясни-
це среди пациентов, рандомизированных на три группы 
и получавших 10-дневный курс лечения. Первая группа 
получала напроксен (500 мг 2 раза в сутки) и плацебо, вто-
рая — напроксен (500 мг 2 раза в сутки) и циклобензаприн 
(5 мг 3 раза в сутки), третья — напроксен (500 мг 2 раза 
в сутки) и оксикодон/ацетаминофен (5 мг/325 мг 3 раза 
в сутки).  Показано, что среди пациентов с острой неспец-
ифической болью в пояснице добавление циклобензапри-
на или оксикодона/ацетаминофена к напроксену не дава-
ло статистически значимых преимуществ на протяжении 
1 нед терапии. Выполненное исследование ограничено 
выбранными дозами препаратов и длительностью наблю-
дения.   Полученные результаты соотносятся с данными 
исследований комбинированного использования НПВП 
с циклобензаприном [22, 24, 25], проведенных в различ-
ных учреждениях, включая отделения неотложной по-
мощи, первичной медико-санитарной помощи и специ-

ализированные клиники. Несмотря на то что и НПВП, 
и циклобензаприн эффективны при боли в спине в ви-
де монотерапии [11],  их сочетанное применение требу-
ет проведения дополнительных, более широких исследо-
ваний [26].

В 2001 г. опубликован метаанализ, посвященный при-
менению циклобензаприна при боли в спине (рис. 2). По-
казано, что циклобензаприн эффективен при лечении боли 
в спине. Пациенты, получавшие циклобензаприн, имели 
почти в 5 раз больше шансов на улучшение по сравне-
нию с пациентами, получавшими плацебо. В 5 доменах 
боли в спине и инвалидности (местная боль, мышечный 
спазм, болезненность при пальпации, диапазон движе-
ний, повседневная активность) степень улучшения была 
умеренной, со средней величиной эффекта 0,5. Получе-
ны свидетельства тенденции к снижению эффективности 
с течением времени — с наибольшим эффектом в первые 
несколько дней лечения. Улучшение сопровождалось в ря-
де случаев нежелательными эффектами. Около половины 
пациентов испытали хотя бы один из этих нежелательных 
эффектов, из них сонливость была наиболее частым [27].

Важной и перспективной областью применения ци-
клобензаприна является фибромиалгия. Фибромиалгия 
рассматривается как хроническое болевое расстройство, 
диагностируемое преимущественно у женщин, для кото-
рого характерна распространенная боль, снижение поро-
гов болевой чувствительности, утомляемость, нарушение 
сна, подавленное настроение. Циклобензаприн изучали 
при фибромиалгии в ряде рандомизированных исследо-
ваний, в которых использовали дозы 10—40 мг в сутки — 
с разными результатами и данными о нежелательных яв-
лениях [28]. До настоящего времени остается открытым 

Рис. 2. Вероятность общего уменьшения боли в спине к концу исследования среди пациентов, получавших циклобензаприн, по срав-
нению с пациентами, получавшими плацебо.

Квадраты представляют размер выборки; горизонтальные линии — соответствующие 95% доверительные интервалы [27 с изм.].

Fig. 2. The probability of an overall reduction in back pain by the end of the study among patients treated with cyclobenzaprine, compared 
with patients treated with placebo.
The squares represent the sample size; the horizontal lines represent the corresponding 95% confidence intervals [27 with changes].
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вопрос об эффективности циклобензаприна при фиброми-
алгии, режим его дозирования и длительность применения.

Эффективность циклобензаприна по сравнению с пла-
цебо оценивали в ходе 12-недельного двойного слепого 
контролируемого исследования с участием 120 пациентов 
с фиброзитом/фибромиалгией. Из пациентов, получавших 
плацебо, 52% выбыли из-за недостаточной эффективно-
сти препарата по сравнению с 16% пациентов, принимав-
ших циклобензаприн. Показатель выбывания из-за побоч-
ных реакций был одинаковым в двух группах. У пациен-
тов, принимавших циклобензаприн, имелось значительное 
снижение выраженности боли и значительное улучше-
ние качества сна. Наблюдалась тенденция к уменьшению 
симптомов усталости, но утренняя скованность не умень-
шалась. Такое улучшение симптомов связано со значи-
тельным уменьшением общего количества болезненных 
точек и напряженности мышц. Авторы отмечают, что ци-
клобензаприн является полезным вспомогательным сред-
ством при лечении пациентов с синдромом фиброзита/фи-
бромиалгии [21].

Метаанализ пяти рандомизированных плацебо-кон-
тролируемых исследований циклобензаприна в высо-
ких дозах, назначаемых в разное время дня, показал улуч-
шение общего самочувствия пациентов, кратковремен-
ное умеренное уменьшение боли, умеренное улучшение 
сна без влияния на утомляемость или чувствительность 
к боли [23]. Нежелательные явления испытывали 85% па-
циентов: обычно сонливость, несистемное головокруже-
ние и сухость во рту. S. Carette и соавт. в двойном слепом 
плацебо-контролируемом исследовании провели сравне-
ние циклобензаприна с амитриптилином и плацебо, ко-
торое показало низкую эффективность при длительном 
применении препаратов. Однако глобальные оценочные 

рейтинги врачей показали значительный положительный 
эффект циклобензаприна по сравнению с плацебо через 
6 мес терапии [29].

В 2017 г. циклобензаприн с умеренным уровнем до-
казательности (10—40 мг в сутки, длительность приема 
от 2 до 24 нед) был включен в пересмотренные рекоменда-
ции Европейского альянса ассоциаций ревматологов (EU-
LAR) по лечению фибромиалгии [30].

Заключение

Таким образом, в ряде рандомизированных клиниче-
ских исследований продемонстрирована эффективность 
циклобензаприна в лечении болевых синдромов, связан-
ных со скелетно-мышечными нарушениями. Выполнен-
ные за последние годы исследования и метаанализы содер-
жат сведения в отношении уровня доказательности эффек-
тивности миорелаксантов в лечении болевых синдромов, 
который варьирует для разных препаратов, а также дан-
ные о применении миорелаксантов при острой и хрониче-
ской боли. Продолжается дискуссия о значении миорелак-
сантов, в том числе циклобензаприна, в лечении болевых 
синдромов в виде монотерапии и в комбинации с други-
ми препаратами. При назначении миорелаксанта следует 
учитывать данные о его эффективности в отношении кон-
кретного болевого синдрома и профиль безопасности пре-
парата. Для ответа на имеющиеся вопросы целесообразно 
проведение дополнительных многоцентровых рандомизи-
рованных клинических исследований.
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