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В работе обсуждаются основ-
ные нейромедиаторные и гумо-
ральные механизмы регуляции 
функциональной активности 
ноцицептивной и антиноци-
цептивной систем при мигрени 
и головной боли напряжения. 
Рассмотрены физиологические 
и неврологические проявления 
головной боли напряжения 
и мигрени. Проведен сравни-
тельный анализ современных 
теорий развития мигрени. 
Подчеркивается связь указан-
ных заболеваний с тревогой, 
депрессией и эпилепсией.  
На основе приведенных данных 
делается вывод о том, что 
понимание нейробиологических 
механизмов формирования 
головной боли, а также поиск 
факторов хронизации боли бу-
дут способствовать развитию 
новых, инновационных подхо-
дов к диагностике и лечению 
первичных головных болей – 
головной боли напряжения 
и мигрени.
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Физиологические и неврологические проявления  
головной боли напряжения и мигрени

Наиболее частыми формами первичной головной боли являются 
мигрень и головная боль напряжения (ГБН) [1]. ГБН является преоб-
ладающей формой первичной головной боли, ее распространенность 
в общей популяции варьирует от 30 до 78%. ГБН проявляется цефал-
гическими эпизодами длительностью от нескольких минут до  не-
скольких суток. Боль обычно двусторонняя, сжимающего или давя-
щего характера, легкой или умеренной интенсивности, не усиливается 
при  обычной физической нагрузке и не сопровождается тошнотой, 
однако возможна фото- или фонофобия [2, 3].

ГБН классифицируют на эпизодическую и хроническую. По дан-
ным научных исследований в Евросоюзе, эпизодическая ГБН встре-
чается у 52–60%, хроническая – у 3–5% людей. Существенно, что 
в  зависимости от наличия или отсутствия мышечной дисфункции, 
указанные формы ГБН подразделяют на подтипы – «с напряжением» 
и «без напряжения перикраниальных мышц» [4, 5].

Мигрень – пароксизмальное состояние, проявляющееся приступа-
ми пульсирующей головной боли, чаще в одной половине головы, пре-
имущественно в глазнично-лобно-височной области, или 2-сторонней 
локализации. Приступ обычно сопровождается тошнотой, рвотой, 
фото- и фонофобией, яркими вегетативными симптомами, а  после 
завершения приступа – вялостью и сонливостью [1]. Мигрень – кли-
нически неоднородное состояние, представленное двумя основными 
формами (с аурой и без ауры) и множеством реже встречающихся ва-
риантов. Хотя у подавляющего большинства больных мигренью при-
ступы возникают во время активного бодрствования, некоторые паци-
енты наряду с дневными атаками имеют и ночные [6].

По европейским данным частота мигрени колеблется от 11 до 16,3%, 
а по результатам самооценки пациентов – от 12 до 19% [7]. Согласно 
результатам, полученным в ходе популяционного исследования взрос-
лого городского населения России в 2004 г., распространенность ми-
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грени составила 14,05%; при этом у женщин дан-
ное состояние встречается примерно в 3 раза чаще, 
чем у мужчин [8].

Пациенты с мигренью характеризуются вариа-
бельностью частоты, длительности и интенсивно-
сти мигренозных приступов, широким спектром 
клинических проявлений, а также наличием спец-
ифических индивидуальных провоцирующих фак-
торов, среди которых у женщин ведущим может 
являться менорея [9].

У некоторых пациентов ГБН может быть боль-
ше выражена с одной стороны, но чаще является 
двусторонней, диффузной. Характерными чертами 
мигрени являются повторяющиеся приступы очень 
сильной пульсирующей боли в одной половине го-
ловы и такие симптомы, как тошнота, рвота, непере-
носимость света, звуков и запахов. В отличие от ми-
грени, ГБН обычно бывает легкой или умеренной, 
не сопровождается тошнотой и рвотой (возможно 
снижение аппетита), имеет диффузный сжимающий 
характер, нередко по типу «обруча» или «каски»; 
в этом состоянии может наблюдаться умеренная ги-
персенситивность к яркому свету или звукам. Суще-
ственно, что при ГБН умеренная физическая нагруз-
ка может облегчить интенсивность боли.

Напряжение мышц в генезе ГБН и мигрени
У пациентов с ГБН мышечный фактор является 

не только триггером болевого приступа, но и основ-
ным звеном патогенеза. У больных с мигренью болез-
ненное напряжение перикраниальных мышц не явля-
ется непосредственным «провокатором» или одной 
из причин приступа головной боли. Однако дисфунк-
ция перикраниальных мышц выявлена у 42% паци-
ентов с мигренью, которые характеризуются высокой 
частотой эмоциональных расстройств, диссомнии, 
цервикалгии в межприступном периоде [10].

Для ГБН с мышечным напряжением характе-
рен повышенный тонус мышц – лицевых, шейных, 
плечевых, глазодвигательных [11]. При пальпа-
ции боль у пациентов определяется в следующих 
мышцах: грудино-ключично-сосцевидной – 92%, 
жевательных – 92%, латеральной крыловидной  – 
70%, височной – 76%. Это усугубляется рядом 
костно-скелетных аномалий и нарушением осан-
ки. Важным фактором, повышающим мышечное 
напряжение, является и психологическое состоя-
ние. Эмоциональное напряжение вносит значимый 
вклад в повышение чувствительности триггерных 
точек и увеличение тонуса перикраниальных мышц 
[12]. К факторам развития приступов ГБН относят-
ся также стресс, депривация сна и инсомния [13, 
14]. Особое значение придается тревоге и хрони-

ческим психотравмирующим ситуациям, приводя-
щим к нейрогуморальным сдвигам. Имеется мно-
жество публикаций [12], иллюстрирующих связь 
хронической ГБН и депрессии, экспериментально 
доказано сходство их нейрохимических механиз-
мов. У больных с хронической ГБН выявляются ак-
тивные миофасциальные триггерные точки – пре
имущественно в верхних порциях трапециевидных 
мышц, а также в шейных мышцах. При этом созда-
ется «cамоподдерживающийся» механизм. Показа-
но, что при воздействии на триггерные точки, рас-
положенные в верхних порциях трапециевидных, 
грудино-ключично-сосцевидных и субокципиталь-
ных мышцах, формируется отраженная боль, со-
ответствующая по клинической картине миофас-
циальному болевому синдрому, на  фоне которого 
и формируется ГБН. В ряде работ, посвященных 
дисфункциям височно-нижнечелюстного сустава, 
обнаружено, что даже привычное сжимание зубов, 
приводящее к устойчивому спазму височных мышц 
(например, при тревожно-депрессивном синдро-
ме), может сопровождаться появлением ГБН [15].

Повышение напряжения мышц приводит к ло-
кальной вазоконстрикции и снижению кровотока, 
вызывает биохимические изменения, характерные 
для ишемии. В частности, возрастает концентрация 
калия, что приводит к стимуляции хеморецепторов 
и усилению болевого синдрома. Формирующаяся 
в этих условиях дополнительная ишемия повыша-
ет интенсивность боли [10].

Еще в работах прошедшего столетия было пока-
зано, что мышечный спазм может быть следствием, 
а не причиной боли. Хроническая ГБН имеет слож-
ный генез, решающее значение в котором придает-
ся центральным механизмам. При цефалгии этого 
типа предполагается нарушение взаимодействия 
ноцицептивной и антиноцицептивной систем. 
Возможно, что у больных этой группы имеются 
генетическое нарушение метаболизма нейротранс-
миттеров, недостаточность функционирования 
антиноцицептивной системы и низкий болевой 
порог, что и определяет склонность к длительной 
фиксации ощущений [15, 16]. По-видимому, пере-
ход ГБН из эпизодической в хроническую форму 
является отражением формирования патологиче-
ской алгической системы, нарушающей интегра-
тивную деятельность мозга [16, 17].

Исследования, проведенные в последние годы, 
подтвердили нейробиологическую природу ГБН 
[10, 18, 19]. Развитие ГБН опосредовано как пери-
ферическими, так и центральными ноцицептивны-
ми механизмами. Среди последних – сенситизация 
тригеминальных нейронов, снижение болевых по-
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рогов и активности антиноцицептивной системы, 
в частности, недостаточность ингибиторных меха-
низмов ствола головного мозга. Участие централь-
ных механизмов в процессах хронизации ГБН опи-
сано многими авторами. Например, в наблюдениях 
523 пациентов с первичной головной болью дока-
зано наличие гиперчувствительности при ГБН, что 
предполагает активное вовлечение центральных 
структур в хронизацию боли [20].

Теории мигрени: сосудистая, центральной 
сенситизации и дефицита антиноцицептивной 
системы

В 1930 г. Вольфом была предложена одна из пер-
вых теорий – сосудистая – для объяснения патогене-
за мигренозной боли. Ауру соотносили с сужением 
внутримозговых артерий, а боль – с расширением 
артерий твердой мозговой оболочки. В настоящее 
время общепризнано, что важнейшим механизмом, 
запускающим приступ мигрени, обусловливаю-
щим развитие, сохранение и латерализацию боли, 
является активация тригеминоваскулярной систе-
мы (ТВС) [4, 21].

В патофизиологии боли при мигрени рассма-
тривается нейрогенное воспаление с вазодилата-
цией интракраниальных сосудов, в первую оче-
редь сосудов твердой мозговой оболочки, а также 
выделение болевых нейропептидов (кальцитонин-
ген-родственного пептида — КГРП, оксида азота, 
гистамина). В настоящее время механизм актива-
ции ТВС связывают с повышенной возбудимостью 
нейронов коры головного мозга. Многочисленные 
клинические наблюдения и электрофизиологи-
ческие исследования подтверждают концепцию 
центральной гипервозбудимости как базового па-
тофизиологического феномена, предполагающего 
наличие определенного мигренозного порога. Этот 
порог может быть преодолен под воздействием це-
лого комплекса эндогенных и экзогенных провоци-
рующих факторов, мигренозные триггеры являют-
ся лишь одними из них [19, 21].

Феномен центральной сенситизации, клиниче-
ски проявляющийся симптомами кожной аллоди-
нии и тесно связанный с повышенной нейрональной 
возбудимостью, лежит в основе хронизации мигре-
ни [22]. В возникновении приступа мигрени важную 
роль играет активация серотонинергических нейро-
нов ядер шва. Она, возможно, инициирует волну 
функциональной инактивации нейронов коры, кото-
рая предположительно является основой ауры. Эта 
волна распространяющейся корковой депрессии 
«движется» от затылочной коры кпереди, что сопро-
вождается вторичным снижением кровотока [23].

Имеются данные, что в происхождении ми-
гренозного приступа определенную роль играет 
расширение артериовенозных анастомозов с яв-
лениями шунтирования и «обкрадывания» капил-
лярной сети, а также нарушение венозного оттока. 
В  случае повторяющихся на протяжении многих 
лет приступов при компьютерной томографии го-
ловного мозга обнаруживаются мелкие инфаркты 
и атрофия мозгового вещества [5].

Ряд авторов [22] считают, что мигрень – пер-
вичное нейрогенное церебральное нарушение с ге-
нетически детерминированной стволовой недо-
статочностью (особенно ноцицептивных систем), 
выраженной кортикальной гиперактивностью 
и периодически возникающей дисфункцией гипо-
таламуса. При этом снижается степень активации 
интегративных церебральных механизмов во вре-
мя пароксизма, что приводит к снижению эндоген-
ного болевого контроля и обусловливает развитие 
мигренозной атаки при воздействии триггерных 
факторов. В этом случае, вероятно, снижается 
влияние антиноцицептивной системы, на что ука-
зывает низкий уровень энкефалинов в крови и це-
реброспинальной жидкости во время приступа; 
в межприступном периоде содержание указанных 
соединений нормализуется. Этому соответствуют 
данные о повышении возбудимости тройничного 
нерва, персистирующей между атаками, что при 
наличии периодически возникающих разрядов 
возбуждения приводит к гиперактивации тригеми-
нальной системы [22].

Таким образом, нервный, сосудистый и эндо-
кринно-гуморальный факторы в нейробиологи-
ческом полиморфизме играют патогенетическую 
роль в реализации мигренозного пароксизмального 
состояния [24–26].

Иммунные механизмы боли
В настоящее время накоплен целый ряд данных, 

свидетельствующих о роли иммунологических ме-
ханизмов в развитии болевых синдромов [27–29].

Эксперименты, проведенные нами ранее, про-
демонстрировали вовлечение эндогенных биологи-
чески активных веществ, в частности, цитокинов 
и  мелатонина, в регуляцию ноцицептивной чув-
ствительности при изменении иммунного статуса 
организма [30–34].

В работах М.И. Карповой констатируется по-
вышение концентрации провоспалительных цито-
кинов интерлейкина-1α (ИЛ-1α) и фактора некро-
за опухоли-α (ФНО-α) у пациентов, страдающих 
мигренью, а также у больных с хроническим те-
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чением ГБН. Обнаружена положительная корреля-
ционная взаимосвязь частоты болевых приступов 
с сывороточным уровнем IL-1α и TNF-α при ГБН 
и мигрени [35].

Нейрофизиологические исследования ГБН  
и мигрени

Диагностика первичных форм головной боли 
является клинической. При этом активно ведется 
поиск новых дополнительных методов исследова-
ния головной боли [36]. На основании анализа био-
электрической активности головного мозга было 
показано, что для больных эпизодической ГБН 
характерно повышение мощности тета-диапазона 
в лобных долях [37].

По данным некоторых авторов, информативны-
ми для оценки функционального состояния три-
гемино-цервикальной системы оказались такие 
нейрофизиологические методы, как регистрация 
коротколатентных соматосенсорных вызванных 
потенциалов, тригеминальных вызванных потен-
циалов, мигательного рефлекса, а также стимуля-
ционная электромиография (ЭМГ) жевательных 
и височных мышц [38, 39].

При эпизодической ГБН выявляется снижение 
сенсорных и болевых порогов тригеминальных 
рефлексов, что свидетельствует о незначительной 
дисфункции соответствующей системы. Также 
отмечается недостаточность антиноцицептивных 
влияний, что проявляется в снижении коэффици-
ента порогов боли и ноцицептивного мигательного 
рефлекса. Значение порога рефлекса коррелиро-
вало с частотой возникновения боли, продолжи-
тельностью болезни, интенсивностью боли и сте-
пенью депрессии. Выявленные нарушения можно 
рассматривать как проявление центральной сен-
ситизации. Учитывая взаимосвязь низких порогов 
ноцицептивного мигательного рефлекса с длитель-
ностью болезни и напряжением перикраниальной 
мускулатуры, можно обсуждать роль центральной 
сенситизации в хронизации ГБН [40].

У пациентов с ГБН изучен такой ЭМГ-феномен, 
как экстероцептивная супрессия (ЭС) височных 
и жевательных мышц. Состояние ингибирующих 
интернейронов в области двигательного ядра трой-
ничного нерва соотносится с ранним компонентом 
ответа ЭС, а функциональная активность лимбиче-
ских структур и ретикулярной формации – с позд-
ним компонентом ответа (ЭС2). Изменение ЭС2 
является характерным показателем ГБН; он не вы-
является у здоровых людей и у пациентов с мигре-
нью [41]. ЭС2 наиболее подробно исследована при 
ГБН. Установлено, что ЭС2 снижается при хрони-

ческой ГБН, но не изменяется в условиях эпизо-
дической ГБН. Считается, что патологическая ЭС 
является эпифеноменом хронической боли [2].

В исследовании F. Bono и соавт. [42] выявлены 
изменения поперечных синусов на МР-венограммах 
головного мозга у пациентов с хронической ГБН. 
Это проявлялось в отсутствии сигнала от одного 
или нескольких синусов, то есть в нарушении кро-
венаполнения твердой мозговой оболочки. Такое 
состояние может быть следствием выраженной ги-
поплазии или тромбоза синусов. В отличие от боль-
ных без изменений при МР-венографии пациенты 
с отмеченными особенностями в интракраниаль-
ной венозной системе характеризовались рядом 
специфических клинических маркеров. Они имели 
разные виды головной боли, в том числе хрониче-
скую ГБН, частую эпизодическую ГБН, комплекс 
мигрень+ГБН (трансформированную мигрень) [43].

Результаты проведенных ранее нейрофизиоло-
гических исследований убедительно указывают 
на наличие дисфункции нейрональной активности 
при мигрени как на корковом, так и на стволовом 
уровнях [24].

Одним из наиболее убедительных аргументов 
гипервозбудимости мозга при мигрени является 
концепция провоцированной нейрональной депо-
ляризации, сопровождающейся изменениями мета-
болизма клеток и лежащей в основе корковой рас-
пространяющейся деполяризации (КРД) [44].

Скорость распространения КРД соотносится 
с появлением симптомов ауры. Кроме того, мето-
дом функциональной МРТ показано локальное 
уменьшение мозгового кровотока в зрительной 
коре при визуальной ауре. Данные особенности 
соответствуют изменениям, характерным для КРД: 
увеличение скорости кровотока при деполяриза-
ции, снижение – при гиперполяризации [45, 46].

Следует также подчеркнуть, что в межприступ-
ном периоде у больных мигренью регистрируются 
зрительные вызванные потенциалы более высокой 
амплитуды [44]. Кроме этого, у пациентов с ми-
гренью без ауры в межприступном периоде имеет 
место укорочение латенций ранних и промежуточ-
ных компонентов тригеминальных вызванных по-
тенциалов на стороне боли, что чаще наблюдается 
во время мигренозного приступа. Эти результаты 
свидетельствуют о гиперактивности тригеминаль-
ной системы при мигрени на стороне локализации 
боли, а также указывают на участие данной систе-
мы в формировании боли при мигрени [47].

В нейровизуализационных исследованиях уста-
новлено, что неспецифические изменения при 
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первичных головных болях (ГБН и мигрени) про-
являются в форме незначительного расширения 
субарахноидального пространства и наличия еди-
ничных гиперинтенсивных очагов в белом веществе 
головного мозга. Кроме того, наблюдается сниже-
ние порога судорожной готовности или дисфункция 
срединных структур мозга (по данным ЭЭГ), изме-
нение линейной скорости кровотока и нарушение 
венозного оттока (по данным ультразвуковой доп-
плерографии) [36].

Результаты популяционного исследования по-
казали, что очаги повреждения белого вещества 
полушарий мозжечка чаще выявляются у людей, 
страдающих частыми приступами мигрени с аурой 
(по сравнению со здоровыми лицами). Эти и дру-
гие работы позволили предположить, что мигрень 
с аурой является фактором риска очагового ишеми-
ческого поражения головного мозга [48]. Методом 
позитронно-эмиссионной томографии выявлена 
активация дорсальных отделов варолиева моста, 
ростральной части продолговатого мозга, передней 
поясной извилины, полушарий мозжечка, остров-
ка, префронтальной коры и скорлупы [48].

Генетическая теория мигрени
Считается, что при мигрени генетически детер-

минированы особенности нейрогуморальной регу-
ляции, физиологические реакции на эндогенные 
и экзогенные факторы, нейрогенная вазомоторная 
дисрегуляция [49, 50].

У родственников первого поколения пациен-
тов с мигренью без ауры риск возникновения этой 
формы заболевания возрастает в 1,9 раза, а ми-
грени с аурой – в 1,4 раза (по сравнению с общей 
популяцией) [51]. Результаты других наблюдений 
указывают на то, что если мигренью страдает мать, 
то риск развития заболевания у потомства состав-
ляет 72%, если отец – 20%, если оба родителя – 
около 90% [51]. В настоящее время описаны три 
наследственные формы мигрени с моногенным 
типом наследования: семейная гемиплегическая 
мигрень I, II и III типов. Распространенность се-
мейной гемиплегической мигрени в популяции со-
ставляет 0,01% [51].

Функциональные особенности мутаций в гене 
при семейной гемиплегической мигрени изучены 
экспериментально на модели трансгенных мышей. 
Установлено, что дефект Cav2.1 субъединицы P/Q 
кальциевых каналов приводит к нарушению работы 
Ca2+-каналов: увеличению проницаемости ионов 
кальция в клетку на фоне сниженной мембранной 
возбудимости. Возникает “gain-of-function” эффект, 
то есть избыточное поступление ионов кальция 

в клетку и усиление выброса нейромедиаторов, 
прежде всего дофамина, глутамина и  серотонина, 
ответственных за развитие приступа. Пароксиз-
мальность клинических проявлений мигрени и эпи-
лепсии, отсутствие симптомов в межприступном 
периоде, а также специфичность гена CACNA1A, 
кодирующего альфа-1А субъединицу кальциевого 
канала нейрона указывают на то, что каналопатия 
может играть роль в развитии мигрени [22].

Дисфункция автономной нервной системы
Дисфункция автономной нервной системы явля-

ется высоко коморбидным расстройством при эпизо-
дической ГБН и облигатным коморбидным расстрой-
ством в условиях хронической ГБН. Это состояние 
негативно влияет на способность человека к адапта-
ции, резко снижает качество жизни больных и значи-
тельно ухудшает прогноз заболевания [52].

Проведено исследование адренореактивности 
клеточных мембран эритроцитов (β-АРМ) и вари-
абельности сердечного ритма (ВСР) для оценки 
функционального состояния симпатической нерв-
ной системы у пациентов с паническими атаками 
и мигренью. Спектральный анализ ВСР у больных 
с  паническими атаками и мигренью в состоянии 
расслабленного бодрствования выявил повышен-
ную надсегментарную симпатическую активацию 
при угнетении вагальных влияний и снижении 
ВСР. Пациенты с исходно невысокими величинами 
β-АРМ характеризовались ригидной регуляцией 
ВСР в ортостатической пробе, а пациенты с повы-
шенными значениями β-АРМ – выраженной ла-
бильностью этого показателя. Измерение вызван-
ного кожного симпатического потенциала (ВКСП) 
в зависимости от исходной адренорецепции выяви-
ло повышение амплитуд этого показателя у пациен-
тов с паническими атаками и мигренью, изначаль-
но имеющих высокий уровень β-АРМ. У больных 
с исходно невысокими величинами β-АРМ показа-
тели амплитуд и латентных периодов ВКСП не от-
личались от соответствующих значений у практи-
чески здоровых людей [52].

Функциональный статус автономной нервной 
системы при ГБН достаточно вариативен. Имеющи-
еся в настоящее время данные о характере измене-
ний активности автономной нервной системы при 
мигрени достаточно противоречивы. В ряде работ 
показана гипофункция симпатического отдела авто-
номной нервной системы, а также активация череп-
ных парасимпатических нервов, опосредованная 
механизмом тригеминально-парасимпатического 
рефлекса [53]. Однако мигрень является заболевани-
ем, ассоциированным с уровнем неспецифической 
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активации мозга [43]. Таким образом, возможность 
реализации избыточных реакций парасимпатиче-
ской системы в этом состоянии достаточно сомни-
тельна. В наших наблюдениях также выявлен вы-
раженный тонус симпатической нервной системы 
в межприступный период у больных мигренью; су-
щественно, что его снижение коррелировало с уре-
жением приступов и уменьшением интенсивности 
болевого синдрома [54]. Однако другими авторами 
установлено, что пациенты с ГБН характеризуют-
ся повышенной активностью парасимпатической 
нервной системы. В частности, увеличение тонуса 
этой системы у таких больных обнаружено в иссле-
дованиях с применением метода ВКСП [55].

Мониторинг показателей ВСР на протяжении 
дневного времени суток позволил выявить разли-
чия между здоровыми лицами и больными с хро-
нической и частой эпизодической ГБН, наиболее 
выраженные во второй половине дня [56]. Динами-
ка показателей ВСР у здоровых лиц свидетельство-
вала о снижении симпатических и нарастании па-
расимпатических влияний во второй половине дня 
(по сравнению с соответствующими показателями 
в первой половине дня), в то время как у больных 
ГБН такие изменения не наблюдались.

Тревога и депрессия
В настоящее время имеются данные о связи хро-

нической головной боли и депрессии [57], экспери-
ментально доказана близость их нейрохимических 
механизмов. Ряд авторов рассматривают цефал-
гии как проявление маскированной депрессии, 
в  то время как другие исследователи подчеркива-
ют вторичный характер депрессии, возникающей 
в ответ на длительное страдание от боли. Подобно 
другим хроническим болевым расстройствам, хро-
ническая ГБН связана с уменьшением активности 
центральной опиоидной системы. Пациенты с хро-
нической ГБН наряду с жалобами на головную 
боль часто испытывают генерализованные миал-
гии, артралгии, хроническую усталость, инсом-
нию, крампи, снижение либидо, нарушения памяти 
и концентрации внимания. Подобные отклонения 
характерны для депрессивных нарушений, что под-
тверждает общие биологические механизмы хро-
нической боли и депрессии [18].

Роль различных медиаторов в патогенезе боли
В фазу приступа головной боли активно вовле-

каются различные биологически активные веще-
ства. Периваскулярные тригеминальные волокна 
содержат вазоактивные нейропептиды, которые, 
выделяясь, увеличивают проницаемость сосуда 

и  кровоток: субстанция Р, КГРП, нейрокинины 
(нейрокинин А), гистамин, простагландины, а так-
же биогенные амины (серотонин, катехоламины). 
В каудальной пластинке ядра тройничного нерва 
показано повышение уровня специфического им-
мунореактивного нейропептида c-FOS, который 
влияет на активацию системы тройничного нерва. 
В экспериментах показано, что NО, образующий-
ся в эндотелии сосудов, является мощным дилата-
тором церебральных сосудов, а также содержится 
в  периваскулярных нервных сплетениях, окружа-
ющих мозговые сосуды. Следовательно, NО, как 
и КГРП, также представляет собой медиатор ней-
рогенного воспаления. NО активирует окончания 
тригеминальных волокон, что приводит к высвобо-
ждению болевых нейропептидов, и оказывает не-
посредственно вазодилататорное воздействие. Вы-
явлено, что NО играет важную роль в центральном 
проведении болевых стимулов и гипералгезии [22]. 
Необходимо отметить, что в пролонгированное 
обеспечение механизмов формирования цефалгий 
вовлекаются медиаторы разных нейрохимических 
систем, в том числе норадренергической [22].

В наблюдениях за пациентами с хронической 
ГБН показано уменьшение содержания серотонина 
в сыворотке периферической крови и тромбоцитах 
крови, что свидетельствует об изменении интенсив-
ности его метаболизма, высокой активности гумо-
рального звена серотонинергической системы [58].

Исследования роли КГРП в патогенезе голов-
ной боли привели к созданию новых лекарствен-
ных средств – антагонистов КГРП-рецепторов, 
которые имеют ряд преимуществ по сравнению 
с эрготаминовыми препаратами и триптанами [59]. 
Так, олцегепант обладает высокой аффинностью 
к рецепторам КГРП, превышающей таковую даже 
эндогенного лиганда. Этот препарат показал высо-
кую эффективность, блокируя КГРП-индуцирован-
ную вазодилатацию [60, 61].

Обсуждается функциональное значение сниже-
ния уровня лептина при мигрени. Лептин по меха-
низму обратной связи действует на гипоталамус, 
блокируя синтез и высвобождение нейропепти-
да-γ, ответственного за чувство голода. Недоста-
ток лептина приводит к нарушению чувства насы-
щения и алиментарному ожирению, что вторично 
вызывает дисфункцию гипоталамуса и, возможно, 
учащение приступов мигрени [62].

M. Peres выдвинута гипотеза о влиянии мела-
тонина на КРД в результате воздействия на син-
тез NO, а также на ГАМК и глутаматергическую 
нейротрансмиссию [63]. При этом отмечена воз-
можность вовлечения мелатонина в патогенез ко-
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морбидных мигрени заболеваний, что, по некоторым данным, связано 
с модулирующим влиянием этого нейрогормона на активность серо
тонина и дофаминергических систем [64].

Роль окклюзионных нарушений  
в патогенезе ГБН

Возникновение головной боли может быть связано с сопутству-
ющей патологией височно-нижнечелюстного сустава (ВНЧС). Этим 
объясняется неэффективность применения медикаментозных мето-
дов лечения, направленных на облегчение боли, так как они не могут 
устранить причину мышечно-суставной дисфункции нижней челюсти 
и скорректировать нарушения в ВНЧС [65]. Нередко пациентам с бо-
левой дисфункцией ВНЧС ставится диагноз «шейный остеохондроз», 
лечение которого не приводит к улучшению их состояния [66].

Пароксизмальность мигрени.  
Мигрень и эпилепсия

Одними из главных проявлений мигрени являются пароксизмаль-
ность и повышенная чувствительность к внешним раздражителям 
[22]. Мигрень и эпилепсия часто являются коморбидными расстрой-
ствами, имеющими общие патофизиологические механизмы. Приступ 
мигрени и пароксизм эпилепсии провоцируются на фоне измененной 
возбудимости различных отделов головного мозга [67]. Доказано на-
личие повышенной возбудимости нейронов коры головного мозга при 
КРД, определяющей появление симптомов ауры при мигрени и приво-
дящей к активации ТВС [41]. Установлено, что семейная гемиплеги-
ческая мигрень и некоторые формы эпилепсии относятся к группе ка-
налопатий. Нарушение работы Са2+-каналов приводит к избыточному 
поступление ионов кальция в клетку и усилению выброса нейромеди-
аторов, прежде всего дофамина, глутамина и серотонина, ответствен-
ных за развитие пароксизма [22].

Подобно эпилепсии, мигрень – это заболевание, ассоциированное 
с нарушением биологических ритмов и расстройством сна [68]. Пока-
зана высокая эффективность мелатонина в терапии приступов мигре-
ни [69]; доказана роль этого эндогенного биологически активного ве-
щества в модуляции активности супрахиазматических ядер и системы 
биологических ритмов «гипоталамус – эпифиз» [64].

Заключение
Обсуждая различия и сходства мигрени и ГБН, следует подчеркнуть, 

что ряд авторов указывают на существование особой «мигренозной» 
личности («любителя совершенства»), характеризующейся повышен-
ной возбудимостью, обидчивостью, поведенческой активностью, вы-
соким уровнем притязаний, нетерпимостью к ошибкам других людей. 
При ГБН личность чаще тревожно-депрессивная, со склонностью к пе-
реживаниям в психотравмирующих ситуациях. Разные индивидуально-
типологические характеристики, скорее всего, соотносятся с различны-
ми нейробиологическими особенностями нейромедиаторных систем, 
несостоятельностью тех или иных антиноцицептивных механизмов, 
спецификой вовлечения структур лимбико-ретикулярного комплек-
са. Современные данные о значении генетического наследования при 
мигрени, преобладании пациентов женского пола, а  также сведения 
о роли нейроиммуноэндокринной системы в патогенезе мигренозного 
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статуса иллюстрируют выраженные различия это-
го заболевания и ГБН. Следует подчеркнуть, что 
если мигрень характеризуется наличием тяжелого 
и отчетливого по времени пароксизма, то приступы 
ГБН не имеют значительной выраженности, сопут-
ствующих вегетативных и  сенсорных симптомов, 
могут облегчаться при легких физических упраж-
нениях или применении ряда релаксационных ме-
тодик. Существенно, что при мигрени физическая 
деятельность ухудшает состояние пациентов [18]. 
Повышение судорожного порога и  пароксизмаль-
ность приступов отмечаются у некоторых пациен-
тов с мигренью, но отсутствует при ГБН. Дисфунк-
ции ВНЧС, напряжение перикраниальных мышц 
могут являться триггером ГБН.

Результаты клинических и экспериментальных 
исследований демонстрируют роль дисфункции 
гипоталамуса и эпифиза, а также нарушения син-
теза мелатонина в патогенезе мигрени, что суще-
ственно отличает это расстройство от ГБН [43].

В отличие от ГБН типичной особенностью ми-
грени является сложный нейробиологический 
механизм  – сочетание пароксизмальности в под-
корково-корковых взаимоотношениях с тригеми-
но-сосудистой двухфазной реакцией (воспаление 
с последующим болевым синдромом). Мигрень 
характеризуется более выраженными сенсорными 
расстройствами с  вовлечением всех сенсорных си-
стем, наличием или отсутствием ауры, возможным 
развитием эпилептического припадка. Напротив, 
ГБН имеет менее яркое сенсорное и вегетативное 
сопровождение. Целый комплекс отличий и в то же 
время сходство симптомов и патофизиологических 
механизмов указывают на то, что в генезе разных 
вариантов первичной головной боли в одних случа-

ях на первый план выступают нарушения централь-
ных, а в других  – периферических механизмов. Это 
же относится и  к  обсуждению роли дисфункции 
медиаторных и гуморальных систем, участвующих 
в регуляции боли: в одних случаях решающее зна-
чение имеет снижение активности эндогенной опи-
оидной системы, в  других – моноаминергических 
или ГАМК-бензодиазепиновых систем. Эти и другие 
вопросы требуют пристального внимания специа-
листов медико-биологического профиля, поскольку 
от их решения зависят дальнейшие успехи в разра-
ботке новых методов фармакотерапии головной боли. 
Имеющиеся данные о нейротрансмиттерах и медиа-
торах, принимающих участие в  реализации функ-
ций ноцицептивной и  антиноцицептивной систем, 
позволяют понять эффективность в лечении ГБН  
и/или мигрени лекарственных средств разных фар-
макологических групп: анальгетиков, антидепрес-
сантов, транквилизаторов, противоэпилептических 
и эрготамин-содержащих препаратов, агонистов се-
ротониновых рецепторов, β-адреноблокаторов, бло-
каторов Ca2+-каналов, миорелаксантов, нестероид-
ных противовоспалительных средств.

Понимание нейробиологических механизмов 
и  особенностей формирования головной боли, 
а  также поиск факторов хронизации боли будут 
способствовать развитию новых подходов к диа-
гностике и лечению первичных головных болей – 
ГБН и мигрени.
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