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В ближайшее время ожидается рост заболевае-
мости СД, что приведет к росту встречаемости его 
ранних и поздних осложнений. Типичная ДПН мо-
жет протекать с развитием невропатического боле-
вого синдрома. Развитие боли встречается менее 
чем в 50 % случаев, но материальные затраты на эту 
группу пациентов значительно превышают таковые 
в безболевой группе, что свидетельствует не только 
о социальной значимости данного состояния, но и 
экономическом значении. 

Механизмы развития невропатической боли у 
пациентов с ДПН остаются до конца не изученны-
ми. Хроническая гипергликемия является основным 
фактором, приводящим к поражению нерва, однако 
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повреждение происходит не только из-за прямого 
воздействия токсических концентраций глюкозы, но 
и опосредованно через микроангиопатию.

В настоящее время в арсенале врачей есть боль-
шое количество фармакологических средств для ле-
чения болевой формы ДПН. В первую очередь это 
этиотропная терапия, включающая контроль уровня 
глюкозы и поддержание его на соответствующих 
уровнях. Вторым звеном является патогенетическая 
терапия с применением препаратов альфа-липоевой 
кислоты и мильгаммы. 

В лечении невропатической боли основными груп-
пами препаратов являются антиконвульсанты и анти-
депрессанты. Полное купирование болевого синдро-
ма наблюдается редко и препарат считается эффек-
тивным, если боль снижается на 30%. В отсутствие 
желаемого эффекта возможно применение комбини-
рованной терапии, либо назначение дополнительных 
средств локально действующих или опиоидного ряда. 
Конечным звеном в терапии является чрескожная сти-
муляция нервов, проводимая нейрохирургами. Основ-
ные характеристики применяемых препаратов в лече-
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др. большая часть из этой суммы расходовалась на не-
однократные обращения в медицинские учреждения 
и хирургические манипуляции, в частности лечение 
трофических язв [10]. Пациенты с болевой формой 
чаще обращались за медицинской помощью в течение 
года (9 раз и более), в то время как пациенты с без-
болевой формой ДПН обращались в среднем за меди-
цинской помощью 5 раз в год [10]. 

Невропатический болевой синдром при ДПН 
является одним из ведущих факторов, снижающих 
качество жизни пациентов. Невропатическая боль 
может приводить к нарушению сна и вызывать 
эмоциональные расстройства. Наиболее частыми 
сопутствующими и снижающими качество жизни 
эмоциональными расстройствами являются тревога 
и депрессия [11]. Подбор обезболивающей терапии 
может потребовать некоторое время. 

Эпидемиология болевого синдрома при ДПН
В популяционном исследовании, проведенном 

m. davies, s. brophy и др., на 269 пациентах с ДПН 
невропатический болевой синдром отмечался у 51 
(19%) пациента, в то время как боль не невропати-
ческого характера отмечалась у 99 (36,8%) пациен-
тов, а сочетание невропатической с другими видами 
боли наблюдалось у 20 (7,4%). Таким образом, рас-
пространенность невропатической боли среди паци-
ентов с ДПН составила 26,4%. Выраженность боле-
вого синдрома у 80% пациентов была умеренной и 
сильной [12, 13].

В других эпидемиологических исследованиях боли 
при ДПН, проведенных m. gore, n.a. brandenburg и 
соавт., было показано, что в 2/3 случаев, помимо не-
вропатического синдрома, присутствовала как мини-

нии невропатической боли при ДПН представлены в 
таблице.

Актуальность
Распространенность сахарного диабета (СД) в 

мире за последние 20 лет увеличилась со 130 млн в 
1990 г. до 382 млн человек в 2013 г. Ожидается, что 
к 2035 г. этот показатель вырастет до 592 млн [1, 2]. 

В Российской Федерации на начало 2010 г. было 
зарегистрировано 3,163,3 млн человек с СД. В пер-
вых месяцах 2012 г. было зарегистрировано более 
3,540 млн больных с СД, 90% из которых были паци-
енты с СД 2-го типа. И по сложившейся тенденции 
ожидается рост распространенности СД до 5,81 млн 
больных в течение ближайших 20 лет [2–4]. 

Поражения периферической нервной системы от-
носятся к поздним осложнениям СД и развиваются у 
50% пациентов с длительно текущей гипергликеми-
ей. Болевой синдром у пациентов с СД встречается 
в 10–20% случаев, и примерно в половине случаев 
он отмечается у пациентов с развившейся диабети-
ческой полиневропатией (ДПН) [5–8].

Болевой синдром при ДПН требует назначения 
симптоматического противоболевого лечения, что 
значительно повышает экономические затраты на ве-
дение таких пациентов. Так, годовые расходы в 2001 г. 
в США на симптоматическое лечение пациентов с 
ДПН при СД 1-го типа составили 4,6 млрд долларов и 
на пациентов с ДПН при СД 2-го типа 13,7 млрд дол-
ларов [9]. Примечательно, что на одного пациента с 
болевой формой ДПН тратится до 14 тыс. долларов 
в год, в то время как на пациента с безболевой фор-
мой ДПН эта цифра не превышает 6,5 тыс. долларов 
ежегодно. Согласно данным d.P. ritzwoller, J.l. ellis и 

Наиболее часто используемые препараты для симптоматической терапии болевой формы ДПН [12] 

Название Дозирование NNT* NNH** Побочные эффекты Комментарии
Габапентин 300–3600 мг/сут 3,9–5,1 17,8–26,1 Головокружение, сонли-

вость, запоры, отеки ног
Зависимы от дозы, с осторожно-
стью при почечной недостаточ-
ности

Прегабалин 50–300 мг/сут 4,04–5,99 11,7 Головокружение,
сонливость, увеличение 
массы тела, отеки ног

Зависимы от дозы, с осторожно-
стью при почечной недостаточ-
ности

ТЦА
(амитриптилин,
нортриптилин)

10–150 мг/сут 2,1 2,8 –
малые****,
19

Сухость во рту,
двоение

Препараты выбора при сопут-
ствующей инсомнии/депрессии, 
избегать при нарушениях
проведения сердца

Дулоксетин 60–120 мг/сут 5,2–4,9 17,5–8,8 Тошнота, сонливость, 
головокружение, сниже-
ние аппетита, запоры

Избегать назначения при 
печеночной недостаточности, 
и при crcl***< 30 мл/мин

Трамадол 50–100 мг/сут 
(max 400 мг/сут)

2,6-3,5 9 Запоры, сонливость, 
вертиго, тошнота, рвота

Риск зависимости, исключить при 
припадках, при передозировке: 
остановка дыхания

Лидокаин Пластырь – 12 ч – – Аллергические реакции Дополнительная терапия
Капсаицин Пластырь 3-4 

раза/сут 
5,7 2,5 Жжение, покалывание,

аллергические реакции
Дополнительная терапия

П р и м е ч а н и е. *– до достижения эффекта снижения боли на 50% и больше;** – до развития побочного эффекта, требующего отмены пре-
парата;*** – клиренс креатинина; **** – не требующие отмены препарата.
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более ведущих факторов в развитии ДПН была по-
казана в ряде исследований. Так, исследование the 
diabetes control and complications trial, которое про-
должилось в программе epidemiology of diabetes 
interventions and complications, показало, что зна-
чимым фактором риска развития ДПН являются 
не только высокие показатели гипергликемии, но и 
длительность течения самого СД [16]. Показано до-
стоверное снижение скорости прогрессирования по-
ражения нервной системы на 60% при проведении 
агрессивной сахароснижающей терапии в течение 
10 лет. Еще один важный вывод из этих работ был и 
тот, что, помимо гипергликемии, существуют и дру-
гие значимые в патогенезе факторы. 

Стойкая гипергликемия приводит к избыточному 
депонированию глюкозы в нервной ткани. Вначале 
на утилизацию ее излишнего количества расходу-
ются ферменты, функционирующие при нормогли-
кемии. Однако при их недостаточности в процесс 
вовлекаются и другие ферментные системы клетки. 
Каскад патологических реакций, развивающихся 
вначале последовательно, а затем и параллельно, 
можно разделить на метаболические и дизиммун-
ные. Ключевым механизмом метаболических нару-
шений при СД является оксидативный стресс. При 
этом отмечается рост концентрации сорбитола и 
гомоцистеина в нервной ткани. Повышение уровня 
сорбитола приводит к снижению активности na-K-
АТФазы и уменьшению концентрации свободного 
карнитина и миоинозитола в клетке. Таким образом, 
эти вещества являются маркерами выраженности 
патологического процесса: по мере прогрессирова-
ния изменений в нервной ткани их концентрация 
снижается. Остается не до конца ясным, обладает 
ли миоинозитол защитным эффектом, или же изме-
нения его концентрации являются лишь следствием 
метаболических расстройств. Относительно другого 
биохимического маркера ДПН, карнитина, в послед-
нее время накапливается все больше сведений, сви-
детельствующих о его возможной защитной роли в 
развитии невропатий, что позволяет рассматривать 
препараты карнитина в качестве потенциальной па-
тогенетической терапии при ДПН [17–20].

Помимо внутриклеточных изменений, проис-
ходят и внеклеточные, которые катализируют пато-
логический процесс. Наиболее значимым является 
снижение синтеза оксида азота в эндотелии сосудов, 
которое в дальнейшем ведет к снижению их реактив-
ности, что усугубляет ишемию нерва [21, 22]. Этот 
процесс нельзя рассматривать отдельно от систем-
ных проявлений хронической гипергликемии, таких 
как микро- и макроангиопатии, а также дисметабо-
лических расстройств, сопровождающих СД. К ним 
относятся гиперхолестеринемия и дислипидемия, 
ожирение и артериальная гипертензия. Многие авто-
ры объединяют данное состояние в понятие метабо-
лического синдрома [23]. Считается, что ожирение 
является дополнительным фактором, усугубляющим 
поражение периферических нервов при ДПН, путем 
отложения в нервной ткани жиров. В норме эти вы-
сокоэнергетические вещества (жиры) аккумулиру-

мум еще одна причина, способная вызывать болевой 
синдром. В группе пациентов с ноцицептивной бо-
лью наиболее часто встречались такие нозологии, как 
остеоартрит (34 %), неспецифическая боль в спине 
(27%), синдром запястного канала (14%), а также в 
13% случаев отмечалась комбинация неспецифиче-
ской и невропатической боли в спине. При этом не-
редко у пациентов встречались эмоционально-аффек-
тивные нарушения: у 28% депрессия, у 27% больных 
тревога [14]. По нашим данным, отмечалась большая 
склонность к катастрофизации у пациентов с болевой 
формой ДПН (22,5% против 16%).

Причиной невропатического болевого синдрома 
при СД в 10% случаев могут быть другие полинев-
ропатии. Правильно проведенная дифференциальная 
диагностика у больных с СД позволяет точно подо-
брать этиотропную и/или патогенетическую терапию 
пациентам с невропатическим болевым синдромом. 
Наиболее часто при СД после ДПН встречается ал-
когольная полиневропатия с дефицитом витамина В1, 
а также В12 -дефицитарная полиневропатия. У этих 
больных назначение витаминотерапии носит не толь-
ко заместительный характер (этиотропная терапия), 
но и является компонентом нейротропной (патогене-
тической) терапии, направленной на восстановление 
функции периферических нервов. Реже СД выявля-
ется в сочетании с гипотиреозом, что также может 
вызывать развитие полиневропатии, при которой по-
требуется назначение гормонов щитовидной железы, 
помимо сахароснижающей терапии [14].

Патофизиология болевого синдрома
Причины развития болевого синдрома при ДПН 

до конца не изучены. В общем виде последователь-
ность патофизиологических реакций при СД пред-
ставляет собой цепь: гипергликемия – полиневро-
патия – невропатическая боль. Последнее звено не 
постоянно и встречается реже, чем в трети случаев, 
что, по-видимому, обусловлено генетически детер-
минированными особенностями ноцицептивной и 
антиноцицептивной системы пациентов. Второе зве-
но цепи – полиневропатия при СД встречается менее 
чем у половины больных: ДПН на момент установ-
ления диагноза СД выявляются у 8% больных, через 
20 лет болезни – более чем у 40%, а через 25 лет – 
примерно у 50% пациентов, причем речь идет лишь 
о случаях с наличием клинической симптоматики. 
Если учитывать еще и бессимптомные формы этого 
заболевания, то в популяции больных СД 1-го типа 
ДПН встречается в 54% случаев, а при СД 2-го типа 
– в 45% [3]. Тем не менее почти у половины больных 
СД неврологические осложнения не развиваются. По 
мнению ряда исследователей, это связано с различ-
ным уровнем генетически детерминированной экс-
прессии антиоксидантных ферментов (супероксид 
дисмутаза, ParP и др.), что дает одним больным СД 
большую «устойчивость» к оксидативному стрессу, 
а у тех больных СД, чья естественная антиоксидант-
ная защита слабее, ДПН развивается раньше и про-
текает в более тяжелой форме [15].

Значимость гипергликемии как одного из наи-
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собствуя развитию гиперальгезии. Повреждение 
периферических нервов при ДПН приводит к пере-
стройке звеньев в центральной нервной системе 
посредством механизмов контроля возбудимости 
ноцицептивных нейронов и изменения характера 
взаимодействия ноцицептивных структур между 
собой [31]. 

Развитие неврогенного болевого синдрома сопро-
вождается увеличением возбудимости и реактивности 
ноцицептивных нейронов в задних рогах спинного 
мозга, в таламических ядрах, соматосенсорной коре 
больших полушарий. Одновременно с повышением 
возбудимости нейронов повреждение перифериче-
ских нервов приводит к гибели части ноцицептивных 
нейронов и тормозных интернейронов в структурах 
спинного мозга, ядрах зрительных бугров и сомато-
сенсорной коры головного мозга. Гибель нейронов 
в этих условиях обусловлена чрезмерным выбросом 
в синаптическую щель глутамата и нейрокининов, 
обладающих в избыточных концентрациях цитоток-
сическим действием, – «глутаматным ударом». По-
следующее замещение погибших нейронов клетками 
глии способствует возникновению устойчивой депо-
ляризации сохранившихся нейронов и повышению 
их возбудимости. С гибелью тормозных интерней-
ронов связывают дефицит опиоидного, глицинового 
и ГАМКергического торможения, в результате чего 
происходит «растормаживание» нейронов и форми-
руется длительная самоподдерживающаяся актив-
ность. Дегенерация центральных терминалей аксонов 
ноцицепторов и транссинаптическая гибель нейронов 
в отдельных структурах ЦНС инициируют нейропла-
стические процессы, приводящие к новым межней-
ронным взаимодействиям. 

В условиях повышенной возбудимости нейронов 
и снижения их торможения возникают группы ги-
перактивных нейронов, образующие единую сеть с 
самоподдерживающейся активностью, облегчаются 
синаптические межнейрональные взаимодействия, 
происходит активация «молчащих» нейронов. Та-
кая реорганизация приводит к появлению стимуло-
независимой спонтанной боли. Дизрегуляционные 
процессы затрагивают не только первичное ноци-
цептивное реле в задних рогах спинного мозга, но 
и распространяются на вышележащие структуры си-
стемы болевой чувствительности. Контроль за про-
ведением ноцицептивных импульсов в ЦНС со сто-
роны антиноцицептивных структур головного мозга 
при невропатических болевых синдромах становит-
ся неэффективным как на сегментарном уровне (те-
ория воротного контроля боли), так и нисходящего. 
Происходит сенситизация в задних рогах спинного 
мозга [32–35].

Однако, по-видимому, это не полная картина па-
тогенеза, поскольку она не может объяснить многие 
клинические особенности ДПН, например ее острые 
формы.

Первичным болевым триггером является перифе-
рическое повреждение, которое протекает в 2 этапа – 
демиелинизации и аксонопатии. На этапе демиелини-
зации процесс потенциально обратим, в то время как 

ются в жировой ткани, мышцах и печени, но, когда 
емкость этих «резервуаров» исчерпана, начинается 
их депонирование в нервной ткани, что ускоряет ис-
тощение ферментных систем клетки и способствует 
митохондриальной дисфункции. Таким образом, ис-
тощаются антиоксидантные системы митохондрий и 
усиливается оксидативный стресс [23–26]. 

Дислипидемия может влиять на нервную ткань и 
посредством связывания с рецепторами на поверх-
ности клетки. Известно, что на поверхности тел 
нейронов расположены рецепторы к липопротеидам 
низкой плотности (ЛПНП), которые активируются 
при повышенном уровне окисленных ЛПНП. В со-
стоянии дефицита ферментных систем стимуляция 
этих рецепторов приводит к усилению уже имеюще-
гося повреждения митохондрий. В клетке происходит 
перестройка регуляторных механизмов посредством 
системы ингибирования ядерного фактора κb (nf-
κb) и систем ряда киназ и пр. [27, 28]. Регуляторные 
нарушения в нервной клетке приводят к нарушению 
их взаимодействия с иммунной системой. Происхо-
дит активация М1-макрофагов с последующим про-
воспалительным влиянием на поврежденный нерв. 
Есть данные, что поверхностные белки на мембране 
клеток при избыточной концентрации глюкозы под-
вержены гликилированию, в результате изменяются 
их антигенные свойства и могут развиваться иммун-
ные реакции к этим комплексам [21, 29, 30].

Следующим фактором, усиливающим поврежде-
ние периферических волокон, является артериаль-
ная гипертензия (АГ), которая усиливает процессы 
развития микро- и макроангиопатии у больных с СД, 
тем самым усугубляя ишемию нерва и усиливая ок-
сидативный стресс [21, 29]. 

Совокупность вышеизложенных процессов при-
водит к развитию восходящей дегенерации нервных 
волокон начиная с наиболее дистальных отделов. 
Развиваются процессы демиелинизации с парал-
лельным вовлечением в патологический процесс 
осевых цилиндров и развитием аксонопатии. При 
истончении миелиновой оболочки возникает воз-
можность передачи нервного возбуждения (потен-
циала действия) с одного аксона на другой близле-
жащий аксон «в обход» синаптической щели – эфап-
тическая передача нервного сигнала. Считается, что 
этот механизм может являться одним из основных в 
развитии спонтанных болей по типу «прохождения 
электрического тока» [31]. 

Возникшая в результате повреждения нервных 
волокон длительная активность в ноцицепторах ста-
новится самостоятельным патогенным фактором. 
Из периферических окончаний С-ноцицепторов 
в ткани выделяются нейрокинины, такие как суб-
станция Р, нейрокинин А. Они способствуют вы-
свобождению из тучных клеток и лейкоцитов меди-
аторов воспаления – простагландинов, цитокинов 
и биогенных аминов. В результате в области болей 
развивается нейрогенное воспаление, медиаторы 
которого (простагландины, брадикинин) еще боль-
ше повышают возбудимость ноцицептивных воло-
кон, усиливая сенситизацию ноцицепторов и спо-
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Изменения, происходящие на всех уровнях нерв-
ной системы, тоже не могут в полной мере объяснить 
различие фенотипов болевого синдрома при ДПН, а 
также отсутствие невропатической боли у большин-
ства пациентов с ДПН. Вероятно, в развитии болево-
го синдрома, как и в развитии ДПН при СД, ведущая 
роль принадлежит генетически детерминированным 
особенностям ноцицептивной и антиноцицептивной 
системы пациентов. 

В настоящее время терапия болевой формы ДПН 
складывается из 3 направлений: этиотропное, пато-
генетическое и симптоматическое лечение. 

Этиотропная терапия
Этиотропной терапией при ДПН является не 

только коррекция уровня глюкозы в крови, но и дли-
тельное поддерживание данного состояния. Лечение 
состоит из медикаментозного и нефармакологиче-
ского воздействия и должно проводиться на всех эта-
пах заболевания. Однако наряду с показателем саха-
ра в крови существует и немодифицируемый фактор, 
который не менее важен в патогенезе развития ДПН, 
– это длительность СД.

Патогенетическая терапия
К препаратам первой линии патогенетической те-

рапии относится альфа-липоевая кислота (АЛК). По 
эффективности данной группы было проведено не-
сколько крупных исследований. Так, в исследовании 
aladin было продемонстрировано, что внутривен-
ное введение АЛК в дозе 600 мг/сут дает не менее 
выраженный эффект, нежели 1200 мг/сут, но частота 
развития осложнений меньше, чем при более высо-
ких дозах. Метаанализ 4 плацебо-контролируемых 
(aladin, nathan, sYdneY, decan) исследова-
ний (n = 1258) с применением 600 мг АЛК внутривен-
но показал уменьшение результатов по шкале, оцени-
вавшей выраженность заболевания по общей шкале 
оценки неврологических симптомов (общая оценка 
симптомов – total symptom score) начиная с 8-го дня 
лечения. Противоболевой эффект развивался в интер-
вале с 3-й по 5-ю неделю. В неконтролируемых иссле-
дованиях на 26 пациентах показана эффективность 
пероральной дозы 600 мг/сут при ДПН, включая и 
асимптомные формы заболевания [45–50].

В последнее время все чаще встречаются дан-
ные о применении витаминов в патогенетической 
терапии ДПН. Многие витамины задействованы в 
путях утилизации глюкозы в качестве ко-факторов. 
Большее количество работ отмечается по витаминам 
группы b. Так, изучение эффективности бенфоти-
амина проводилось в ряде исследований, наиболее 
крупное из них – на 40 пациентах с ДПН. Препарат 
показал свою эффективность при назначении 100 мг 
4 раза в день в течение 3 нед в сравнении с плацебо. 
Клиническую эффективность витамина В12 исследо-
вали на 21 пациенте с ДПН и в контрольной группе 
в 22 человека. Назначение препарата на протяжении 
4 мес в дозе 500 мкг 3 раза в день внутримышечно 
показало схожие результаты с назначением бенфоти-
амина [34].

распад осевого цилиндра репарации не подлежит, 
сопровождаясь полной утратой его функции. Этим 
объясняется феномен прекращения боли при полной 
гибели волокна у пациентов с длительно текущим 
СД [35].

При гистологическом исследовании биопсийного 
материала пациентов с болевой и безболевой фор-
мами ДПН существенных структурных отличий не 
обнаружено. Все структурные изменения в рамках 
патологического процесса в тонких и толстых волок-
нах, активность регенеративных процессов у этих 
групп пациентов были сопоставимы [36]. Однако в 
недавно завершившихся гистологических исследо-
ваниях выявлялись различия в длине тонких волокон 
в эпидермисе и роговице у больных с болевой и без-
болевой формами ДПН [37].

На постсинаптической мембране в задних рогах 
спинного мозга происходит ряд изменений, приводя-
щих к их сенситизации, путем «экспрессии воспале-
ния в спинной мозг». В исследовании на мышах было 
показано, что метаболизм глюкозы ферментом аль-
дозоредуктазой в олигодендроцитах приводит к по-
вышению экспрессии циклооксигеназы-2 (ЦОГ-2). 
Поэтому введение препаратов, блокирующих аль-
дозоредуктазу и ЦОГ-2, в область спинного мозга 
приводило к снижению гиперальгезии у животных 
[38–40]. Возможно, блокированием ЦОГ-2 с после-
дующим снижением продукции простагландинов 
при активации микроглии в задних рогах спинного 
мозга объясняется эффект нестероидных противо-
воспалительных средств (НПВС) при ДПН и при-
страстие к этой группе препаратов ряда пациентов. 

Выявляемые изменения в нервной ткани голов-
ного мозга косвенно свидетельствуют о перестройке 
структур и их взаимодействии. На гистологических 
срезах аутопсийного материала отмечаются диффуз-
ные атрофические изменения в веществе головного 
мозга у больных с длительным СД и развившейся 
ДПН. При проведении МРТ высокого разрешения 
и позитронной эмиссионной томографии головного 
мозга у пациентов с ДПН отмечалось снижение ме-
таболизма в области таламуса [34, 41]. 

Известно, что в большей степени психологиче-
ским фактором, обусловливающим восприятие и 
хронизацию боли, является депрессия. Считается, 
что депрессия может усилить болевой синдром при 
ДПН в результате снижения активности антино-
цицептивной системы. При этом до конца не уста-
новлена связь между депрессивным состоянием у 
пациентов с СД и болью при ДПН. Тяжелые депрес-
сивные расстройства характерны для больных СД 
с выраженной ретинопатией, приводящей к потере 
зрения, однако болевая невропатия у таких больных 
встречается не чаще, чем в общей популяции боль-
ных СД. Достоверно болевой синдром коррелирует 
с тревожными расстройствами при ДПН [42–44]. 
Уменьшение психологического напряжения при 
помощи психотерапевтических методов коррекции 
(аутотренинг, рациональная психотерапия) позво-
ляет повысить эффективность лечения боли при 
ДПН.
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выше. Показатели nnt и nnh для габапентина со-
ставили 3,9–5,1 и 17,8–26,1 соответственно. Для пре-
габалина 4,04–5,99 и 11,7 соответственно [55, 56]. 

Антидепрессанты
Механизм действия антидепрессантов связан с 

их способностью уменьшать обратный захват се-
ротонина и норадреналина, тем самым активируя 
антиноцицептивную систему. До конца остается не 
изученным вопрос, влияют ли антидепрессанты в 
малых дозах на психическое состояние пациентов. 

Группа трициклических антидепрессантов (ТЦА) 
является группой выбора при наиболее сильно вы-
раженных болевых синдромах, а также при сопут-
ствующей инсомнии и/или депрессии. Однако стоит 
избегать назначения ТЦА пациентам с нарушениями 
проводимости сердца, а также пожилым из-за повы-
шения риска падений – следствия ортостатической 
гипотензии. У дезипраимна и нортриптилина побоч-
ный антихолинергический эффект менее выражен, 
чем у амитриптилина. 

Группа ингибиторов обратного захвата серотони-
на и адреналина дает противоболевой эффект по тем 
же механизмам, что и ТЦА. Побочные эффекты у 
препаратов этой группы менее выражены. Дулоксе-
тин не следует назначать пациентам с почечной или 
печеночной недостаточностью [54, 59–70].

Показатели nnt и nnh для амитриптилина со-
ставили 2,1 и 2,8–19 соответственно. Разброс в по-
казателях nnh был столь велик вследствие того, что 
побочные эффекты условно разделяли на малые, ко-
торые не требовали отмены препарата, и большие, 
при развитии которых прием препарата отменяли 
[62–64].

Опиоидные препараты
Противоболевой эффект опиоидов связан с их 

аффинностью с мю-опиоидными рецепторами. Пре- 
параты этой группы не являются препаратами пер-
вой линии и должны использоваться в случаях, рези-
стентных к препаратам первой линии. Общим про-
тивопоказанием к применению препаратов данной 
группы является наличие алкогольной или любой 
другой зависимости.

Все чаще для уменьшения побочного эффекта опи-
оидных препаратов используют комбинированные 
средства. Наиболее эффективной представляется ком-
бинация с неопиоидными анальгетиками. Комплекс-
ный препарат залдиар содержит 37,5 мг трамадола и 
325 мг парацетамола. Проведение сравнительных ис-
следований монотерапии залдиаром с габапентином 
на срок 6 нед не выявило значительных отличий обе-
зболивающего эффекта [71–73].

Местнодействующие средства
В лечении болевой формы ДПН используются 

препараты местного действия. Однако эта группа не 
однородна. Наиболее яркими представителями явля-
ются капсаициновый и лидокаиновый пластыри. Ме-
ханизм капсаицина связан с уменьшением субстан-
ции Р в окончаниях С-волокон. Его побочный эффект 

Еще одной группой препаратов, используемых для 
патогенетической терапии, являются антихолинэ- 
стеразные препараты. Так, исследование, проведен-
ное на 40 пациентах, принимавших 20 мг нейроми-
дина 3 раза в день, показало уменьшение болевого 
синдрома, улучшение в течение 6 нед показателей 
ряда шкал (ntss-9, nisll), а также и повышение 
амплитуды М-ответа в ногах [51, 52].

Симптоматическая терапия
В настоящее время наиболее часто используемы-

ми препаратами в лечении невропатической боли яв-
ляются антидепрессанты и антиконвульсанты. Ино-
гда при резистентных к терапии случаях или недо-
статочном противоболевом эффекте могут быть ис-
пользованы опиоиды, местнодействующие средства. 
При подборе терапии следует учитывать возраст, со-
путствующую соматическую патологию, психологи-
ческие особенности пациента и болевого синдрома.

Антиконвульсанты
Механизмы действия габапентина и прегабали-

на до конца не изучены, считается, что их эффект 
развивается благодаря связи с альфа-2-дельта-субъ-
единицей Са-каналов на пресинаптическом нейроне, 
что приводит к снижению поступления ионов каль-
ция в клетку и снижения ее возбудимости. 

Габапентин всасывается через желудочно-ки-
шечный тракт, активную систему аминокислотного 
транспорта. Это определяет его биодоступность, при 
конкурентной транспортировке возможно снижение 
концентрации препарата. К побочным эффектам га-
бапентина относят развитие периферических отеков 
и увеличение массы тела пациента. 

Прегабалин сильнее габапентина в 6 раз, это свя-
зано с тем, что он более аффинен к альфа-2-дельта-
субъединицам Са-каналов и более прочно связыва-
ется с ними, нежели габапентин. Фармакокинетика 
прегабалина линейна при дозах 150–600 мг/сут, что 
позволяет легко контролировать развитие побочных 
реакций. 

Препараты не метаболизируются ферментами 
cYP450, которые играют значительную роль в фар-
макокинетике многих препаратов, поэтому легко со-
четаются с другими препаратами и выводятся с мо-
чой в неизмененном виде. После длительного прие-
ма при резкой или быстрой отмене у пациента могут 
возникнуть нарушения сна, тошнота и головная боль 
[53–58]. 

В клинической практике для оценки эффективно-
сти препарата используется параметр nnt (number 
need to treat), который показывает минимальное ко-
личество пациентов, которым следует назначить 
препарат, чтобы получить развитие положительного 
эффекта от 30% у одного из них. Другим значимым 
параметром является nnh (number need to harm), 
который показывает минимальное количество па-
циентов, у которых при назначении препарата будут 
развиваться побочные явления у одного из них. По-
этому для препарата лучше, чтобы показатель nnt 
был как можно ниже, а второй – nnh как можно 
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наблюдения составил 6 нед. Пациентам разрешалось 
продолжать прием НПВС, опиоидных и неопиоид-
ных анальгетиков, если пациенты применяли их до 
начала исследования. На этапе титрации дозу подни-
мали 2 раза в неделю, далее шла 1 нед с максималь-
но переносимой дозой, после чего дозу постепенно 
снижали. Комбинированная терапия показала свою 
эффективность в 53% случаев, в то время как моно-
терапия нортриптилином – в 39% и габапентином – в 
31% наблюдений [79]. 

Однако, несмотря на весь спектр применяемых 
препаратов, добиться удовлетворительного эффекта 
у всех пациентов не представляется возможным. При 
неэффективности проводимой терапии или наличии 
противопоказаний к применению препаратов возмож-
но использование методов функциональной нейрохи-
рургии. Наиболее распространений операцией при 
болевой ДПН является чрескожная стимуляция спин-
ного мозга.
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