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Резюме
В 2018 году опубликованы работы, которые акцен-
тируют внимание на европейские и американские 
рекомендации по лечению хронической боли в 
спине, где, при использовании опоидных аналь-
гетиков, рекомендовано учитывать их сложность 
применения при мультиморбидной патологии у 
пациентов, поскольку нет эффективности снижения 
боли из-за полифармакотерпии. Особенность ле-
чения заключаются в том, что распространенность 
костно-мышечной боли чаще достигает своего пика 
у пациентов пожилого возраста и составляет около 
60%, что позволяет констатировать важное направ-
ление в терапии – мультиморбидность. Следует 
обязательно учитывать сопутствующую хрониче-
скую патологию потому, что у пациентов при болях 
в спине артериальная гипертензия встречается у 
58,7%, хроническое заболевание почек встречает-
ся у 29,1% пациентов, сахарный диабет встречает-
ся у 23,1% пациентов, депрессивные расстройства 
встречаются у 15,3% пациентов. Сегодня доказано, 
что использование нестероидных противовос-
палительных препаратов является критическим в 
отношении неблагоприятных событий при наличии 
у пациентов с мультиморбидной патологии. В ряде 
клинических исследований доказано достоверное 
влияние толперизона гидрохлорида для снижения 
мышечного спазма при острой и хронической боли 
в спине по сравнению с тизанидином. Стратегия 
комбинированной терапии представляет собой 
сдвиг парадигмы в процессе реабилитации и может 
быть очень важна для устранения спастичности на 
ранних этапах. Чтобы расширить сферу терапев-
тических возможностей эффективного снижения 
боли, основным требованием безопасного лече-
ния является количественная база доказательств 
безопасности и эффективности, которая, напри-
мер, представлена сегодня в полном объеме по 
толперизону гидрохлориду. Новые терапевтиче-
ские возможности при болях в спине включают про-
грессивное дополнение конвергентной терапии, 
где потенциал лечебного эффекта усиливается при 
обязательном учете мультиморбидной патологии.
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В настоящее время миллионы людей страдают 
болью в спине, причем болью разного генеза и 
характера, что увеличивает процесс развития 
инвалидизации пациентов трудоспособного 
возраста чаще, чем любое другое заболевание 
[1]. Причиной развития хронического процесса 
более, чем у 50% пациентов является радикуляр-
ная боль, связанная с воспалением седалищного 
нерва [2], что сопровождается выраженными 
сенсорными и рефлекторными изменениями [3].  
Согласно европейским рекомендациям по лече-
нию боли в спине, чаще используют нефармако-
логические методы в комбинации с неопоидными 
анальгетиками [4, 5], а использование противо-
судорожных препаратов может быть оправдано 
тем, что они снижают нейропатическую боль [6, 
7], однако развивается не только вероятность [8] 
злоупотребления (габапентин, прегабалин), но и 
носит противоречивый характер доказательная 
база их эффективности [9, 10, 11].

В 2018 году [12] проведен анализ баз данных 
MEDLINE, Embase, CINAHL, PsycINFO, Кокра-
новскому регистру исследований (CENTRAL) и 
Международной системе регистрации клиниче-
ских испытаний ВОЗ (анализ данных до декабря 
2017 года), где оценивали эффективность сниже-
ния боли: немедленное (≤ 2 недель после рандо-
мизации), короткое (> 2 недель, но ≤ 3 месяцев), 
среднее (> 3 месяцев, но <12 месяцев) и длитель-
ное (≥ 12 месяцев) при разных типах боли (не-
специфическая боль в пояснице или корешковая 
боль), причем корешковая боль включала ишиас 
и нейрогенную хромоту, вторичную боль из-за 
наличия спинального стеноза. Оценка противо-
судорожных препаратов включала препараты с 
аналогичными механизмами действия, напри-
мер, габапентин и прегабалин [13]. Были проана-
лизированы 9 исследований, в которых приняли 
участие 859 участников (средний возраст со-
ставил 50,8 года (от 38,0 до 71,1 года) в группе 
лечения и 51,5 года (от 24,0 до 74,0 года) в группе 
плацебо. В 4 исследованиях были участники с 
хронической болью в пояснице с  
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иррадиацией боли в ногу или без нее [14, 18, 19] 
и 5 исследований- с поясничной корешковой бо-
лью (4 исследования при ишиасе [15, 16, 18, 19] и 
1 исследование при нейрогенной хромоте [17]), и 
только 1 исследование оценивало эффективность 
лечения пациентов с острыми симптомами боли 
(<3 месяцев) [18].

Средняя продолжительность лечения состав-
ляла 6,7 недели (от 10 до 12 недель), пациенты 
принимали прегабалин [12, 15, 17, 18] или габа-
пентин [14, 19, 20, 22] и топирамат [16]. В трех 
исследованиях изучалась эффективность исполь-
зования габапентина по сравнению с плацебо 
у пациентов с хронической болью в пояснице с 
иррадиацией боли в ногу или без нее [14, 19, 20], 
однако было доказано, что достоверного эффекта 
снижения боли не отмечалось (MD -0,0, 95% ДИ 
от -0,8 до 0,7 при NPRS с 0 по 10 баллов), хотя 
в двух исследованиях [19, 20] оценивали эф-
фективность габапентина ниже рекомендуемой 
дозы 1800-3600 мг/сутки. Не было достоверного 
лечебного эффекта при болях в спине у паци-
ентов и в промежуточном периоде наблюдения 
(MD-0,1, 95% ДИ от -1,4 до 1,2 при 0-10-точечном 
NPRS [23]. В другом исследовании [14] также не 
получили достоверного лечебного эффекта  
(MD -0,2, 95% CI -5,9 до 5,5 на 100-бальном 
индексе инвалидности). В одном исследовании 
оценивали эффективность в лечении топира-
мата против плацебо для хронической боли в 
пояснице [21], где был получен достоверный, но 
небольшой клинический эффект (MD-11.4, 95% 
ДИ от -16,7 до -6,1 при шкале боли в 78 баллов). 
При оценке эффективности противосудорожных 
средств при корешковой боли в пояснице, дан-
ные нескольких исследований [14, 15, 16, 17, 18, 
19, 20, 22] показали, что габапентиноиды были 
связаны с повышенным риском развития побоч-
ных эффектов по сравнению с плацебо (коэф-
фициент объединенного риска [RR] 1,4, 95% ДИ 
от 1,2 до 1,7, 6 исследований). В одном исследо-
вании, количество участников, испытывающих 
неблагоприятное событие [20] обнаружили 19 
побочных эффектов (сонливость или сонливость 
с головокружением и тошнотой)у 31 участника, 
которые получали габапентин при хронической 
боли в пояснице, против 13 побочных эффектов 
у 34 участников группы плацебо. В 2 исследова-
ниях изучалось влияние топирамата и в одном 
из них [16] достоверно не было получено повы-
шенного риска побочных эффектов (RR 1.2, 95% 
ДИ от 1,9 до 1,6). Однако в этом исследовании 
использовалось активное плацебо (дифенги-
драмин), которое не дает достоверного эффекта 
лечения при боли в пояснице, но имеет анало-
гичный седативный профиль неблагоприятных 
событий для топирамата. Другие исследования 
[15, 18] сравнивали прегабалин 600 мг/сутки 
против плацебо у пациентов с корешковой болью 
в пояснице. Следует отметить, что среди побоч-
ных эффектов не было достоверных различий 
между группами (объём ОР 0,9, 95% ДИ от 0,1 до 
12,2). Таким образом, в представленном обзоре 9 
плацебо-контролируемых рандомизированных 

исследований 2017 года, по изучению влияния 
противосудорожных препаратов на боль в по-
яснице и корешковую боль, получены данные, 
свидетельствующие о том, что габапентиноиды 
достоверно не уменьшали боль или не влияли на 
снижение инвалидности по сравнению с плацебо 
за короткий период наблюдения (> 2 недель,  
но ≤ 3 месяцев), а при хронической боли в пояс-
нице и нейрогенной хромоте также не получили 
достоверной эффективности лечения. 

В отличии от представленного обзора, в дру-
гом исследовании сравнивали эффективность 
использования противосудорожных препаратов 
с другими методами лечения хронической боли в 
пояснице и получили небольшую, и клинически 
незначимую разницу других методов лечения 
(MD 0,4 на шкала боли от 0 до 10 баллов, 95% ДИ 
от 0,20 до 0,64), что отличается от предыдущих 
доказательств до 2012 года. Сегодня эта инфор-
мация особенно важна для врача, поскольку за 
последние 10 лет частота назначений габапенти-
нов и прегабалинов увеличилась на 53,5% [24], 
что обусловлено их эффективной альтернативой 
при невозможности использования опиоидной 
терапии [25]. 

В 2018 году опубликованы работы, которые 
акцентируют внимание на европейские и амери-
канские рекомендации по лечению хронической 
боли в спине, где при использовании опоидных 
анальгетиков рекомендовано учитывать слож-
ность их применения при мультиморбидной 
патологии, поскольку нет эффективности сни-
жения боли из-за наличия полифармакотерпии. 
Например, в работе [26] Shmagel A. в 2018 году 
была проведена выборка оценки использования 
обезболивающих препаратов при хронической 
боли в спине, где показано, что 18,8% пациентов 
использовали опиоиды, 9,7% использовали не-
стероидные противовоспалительные препараты 
(НПВП), 8,5% – миорелаксанты, 6,9% – габапен-
тины или прегабалины, 17,8% – антидепрессанты 
и 4,7%, – снотворные средства. Опиоиды  
использовались длительное время в 76,9% 
случаев (медиана=2 года) и часто сочетались с 
дополнительным назначением антидепрессантов, 
бензодиазепинов или снотворных препаратов. 
Основные рекомендации по использованию 
адъювантных лекарственных средств включа-
ют лечение и побочных эффектов (например, 
дополнительный прием противорвотных или 
слабительных), для усиления снижения боли 
(например, дополнительный прием кортикосте-
роидов при компрессии спинномозгового нерва) 
и для лечения сопутствующих психологических 
заболеваний (например, дополнительный при-
ем психотропных препаратов). Доказательная 
база назначения опиоидных препаратов, которые 
часто используются в лечении хронической боли 
(согласно трехступенчатой обезболивающей те-
рапии ВОЗ, которая была разработана в середине 
1980-х годов в качестве схемы для пациентов с 
онкологической болью) [26], делает акцент на 
том, что длительный их прием не дает своей 
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эффективности, если у пациента, кроме боли в 
спине, есть еще несколько хронических заболе-
ваний.

Особенность лечения острой или хронической 
боли заключаются в том, что распространен-
ность костно-мышечной боли чаще достигает 
своего пика у пациентов пожилого возраста и 
составляет около 60%, что позволяет констатиро-
вать важное направление в терапии –  
мультиморбидность (наличие двух или более 
хронических заболеваний) и использовать по-
лифармакотерапию [65]. Согласно рекомен-
дациям O'Halloran et al. [66], основанным на 
Международной классификации (ICPC-2), при 
характеристике групп препаратов с анальгети-
ческим эффектом используют три термина: (1) 
анальгетики-препараты для снятия боли на осно-
ве обезболивающей терапии ВОЗ (неопиоиды, 
слабые и сильные опиоиды; парацетамол  
(ацетаминофен) как неопиоид; (2) коанальге- 
тики – препараты, которые рекомендованы в ле-
чении хронической боли (например, прегабалин 
для лечения нейропатической боли); (3) другое 
лекарственное средство, которое одновременно 
может использоваться с любыми другими препа-
ратами, рекомендованными в контексте мульти-
морбидности. 

При выборе тактики лечения следует обяза-
тельно учитывать сопутствующую хроническую 
патологию потому, что доказано, что у паци-
ентов использование НПВП может иметь риск 
осложнений: они могут влиять на контроль и 
цифры артериального давления, усугублять 
почечную недостаточность или вызывать 
желудочно-кишечные кровотечения. Например, 
на разных стадиях хронического заболевания 
почек некоторые опиоиды следует использовать 
с осторожностью (риск накопления), поэто-
му рекомендовано уменьшение количества и 
частоты используемых дозировок [68]. Доказан 
потенциальный риск взаимодействия метами-
зола или парацетамола, который недостаточно 
изучен в исследованиях влияния на артериаль-
ную гипертензию [69, 70], однако есть и такие 
данные, которые показывают, что парацетамол 
может уменьшить эффект антигипертензивных 
препаратов [71]. Введение высоких доз кортико-
стероидов при болях в спине может провоциро-
вать нейропсихические реакции [72], что может 
привести к взаимодействию с существующей 
проблемой (например, возникновение психоза, 
вызванного стероидами).

Также, при выборе тактики лечения, следует 
учитывать риск взаимодействия препаратов и 
развитие побочных эффектов, которые могут 
увеличиваться с каждым дополнительным забо-
леванием и каждым дополнительным назначен-
ным лекарственных препаратов (полифармакоте-
рапия) [73]. Например, депрессия, при развитии 
хронической боли в спине, является наиболее 
распространенным сопутствующим состоянием 
у пациентов с мультиморбидной патологией [74], 

а использование при этом селективных инги-
биторов обратного захвата серотонина может 
влиять на эффективность в различной степени 
опиоидов или пероральных антикоагулянтов 
(фибрилляция предсердий составляет 16,2%) 
[75]. Таким образом, представленные данные 
показывают, что наиболее актуальным остается 
вопрос использования анальгетиков или пре-
паратов, связанных с обезболиванием, которые 
могут назначаться в сочетании с большим коли-
чеством других лекарственных средств и сопро-
вождается выраженным потенциалом снижения 
риска осложнений для пациентов с хронической 
болью и наличием мультиморбидной патологии. 
Недавно была представлена новaя информация 
относительно фундаментального лечения боли 
в спине, где смещение акцента было в сторону 
снижения спастичности, а полученные данные 
были оценены по показателям доклинической 
платформы безопасности и эффективности 
на основе терапевтического вмешательства на 
ранних этапах [47, 58]. Были также исследованы 
ткани спинного мозга для оценки экспрессии 
иммуногистохимических маркеров для агентов, 
которые влияют на возбудимость нейронных 
путей, контролирующих двигательную функцию 
нижних конечностей, особенно при развитии 
спастичности. Эти данные свидетельствуют о 
том, что 1 месяц лечения, начатого на 1-й не-
деле после развития спастичности, блокировал 
развитие поздней спастичности, значительно 
уменьшил тревожное поведение и не влиял на 
когнитивные показатели.

В дополнение к развитию боли и двигатель-
ным нарушениям, присоединяются изменения, 
вызванные прогрессирующей потерей нервной 
ткани и развитию необратимых состояний (ин-
валидности) за счет прогрессирующего хрони-
ческого воспаления [12, 48]. Сопутствующие 
воспалительные реакции (включая секрецию 
цитокинов) могут значительно увеличить по-
терю нейронов и привести к инвалидности, 
поэтому хроническое состояние прогрессирую-
щего воспаления, например при болях в спине, 
может потенциально вызвать постоянно про-
грессирующую функциональную деградацию. 
Сегодня доказано, что двигательные нарушения, 
которые развиваются при инсульте, спиналь-
ной или черепно-мозговой травме, различных 
демиелинизирующих заболеваниях ухудшают 
синаптическую пластичность при восстанов-
лении очага повреждения головного мозга, что 
и послужило развитием еще одной стратегии 
лечения боли в спине в 2018 году [12]. Нейротро-
фический фактор мозга относится к веществам, 
стимулирующим и поддерживающим развитие 
нейронов, которые влияют на синаптическую 
пластичность мозга и являются маркером общего 
полиморфизма здоровой популяции. Доказано, 
что нейротрофин влияет на возможные синап-
тические изменения в моторной зоне коры и 
проявляет свою активность в гиппокампе, коре, 
переднем мозге – областях, отвечающих за обу-
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чение и память (эпизодическая и долгосрочная 
память). Поэтому моторные зоны коры больших 
полушарий обеспечивают не только подготовку 
и реализацию целенаправленных произвольных 
движений, которые, в отличие от рефлекторных 
движений, реализуются через спинальные или 
стволовые механизмы, но и отличаются целе-
направленностью, гибкостью, способностью 
совершенствоваться при повторении и требуют 
планирования и интеграции сенсорной аффе-
рентации различной модальности. Благодаря 
исследованиям с использованием новых методов 
неинвазивной транскраниальной магнитной 
стимуляции и транскраниальной стимуляции 
постоянного тока, которые оценивают воз-
будимость и пластичность нейронных цепей в 
моторной коре головного мозга, у пациентов в 
состоянии покоя были протестированы ответные 
реакции влияния нейротрофического фактора 
мозга на восприимчивость синапсов, связанных 
с патофизиологией нарушений движения (дисто-
нии, парезы при инсультах). Было доказано, что 
полиморфизм может быть одним из факторов, 
влияющих на естественную реакцию мозга при 
развитии травмы или ишемии, а восстановление 
двигательных возможностей у таких пациентов 
повышает активность в областях, отвечающих за 
обучение и память [58]. 

Клинически, спастичность определяется как 
увеличенное, зависящее только от скорости, 
удлинение сопротивления скелетных мышц к 
пассивному движению. Это вторичное невроло-
гическое состояние, вызванное гиперрефлексией 
при заболеваниях нервной системы, например 
травмой спинного мозга, инсультом, рассеянным 
склерозом, церебральным параличом, амиотро-
фическим боковым склерозом или несколькими 
другими нарушениями. Спастичность часто 
является одним из наиболее частых компонен-
тов повреждения верхних моторных нейронов 
[49,58], а его отличительной особенностью явля-
ется изменение тонуса и спазма скелетных мышц. 
Симптомы спастичности включают повышенный 
мышечный тонус (гипертоничность), мышечные 
спазмы, увеличенные глубоких сухожильных 
рефлексов, клонусы. Степень спастичности 
варьируется от мягкой мышечной жесткости до 
болезненных, тяжелых неконтролируемых мы-
шечных спазмов. В дополнение к симптомам спа-
стичности, мышцы, затронутые таким образом, 
имеют много других потенциальных особенно-
стей деятельности, включая мышечную слабость, 
снижение контроля движения и снижение вы-
носливости. Спастичность уменьшает координа-
цию движения и походки, это создает значитель-
ные ограничения для восстановления моторного 
аппарата после развившегося заболевания. 
Поскольку спастичность является многомерным 
и динамическим синдромом [50, 58], существует 
множество возможных механизмов развития 
спастичности. Исследования на животных и 
людях предполагают, что изменения биохими-
ческих и морфологических свойств спинальных 

мотонейронов после развития патологии приво-
дят к клеточной и биохимической дисфункции в 
качестве основы для развития спастичности. 

Процессы, которые способствуют спастич-
ности:

1) пред- и постсинаптические изменения [51], 
изменения в зависящих от скорости процессах, 
которые регулируют сенсорную передачу мото-
нейронам [47], увеличение возбудимости постси-
наптического рецептора [52], 

2) изменения в нейронной сети (уменьшение 
депрессии постактивации H-рефлекса) [53], уси-
ленные синаптического входа [52, 55], 

3) изменения моторных нейронов (изменение 
внутренних свойств мотонейронов спинного 
мозга) [52, 55], и изменения щелевых соединений 
между мотонейронами [55], повышенная возбу-
димость мотонейронов [56], повышенная возбу-
димость мотонейронов из-за уменьшения числа 
дендритных ветвей при демиелинизации [47, 49], 

4) изменение спинальной нейротрансмиссии 
(увеличение возбудителя и снижение тормозной 
спинальной нейротрансмиссии) [57].

Все авторы этих теорий рассматривают спа-
стичность как продукт неселективных, неадап-
тивных изменений в моторных и сенсорных 
проекционных системах и как часть только меди-
каментозного восстановления функции, посколь-
ку поражение связано с повреждением ЦНС и 
нарушением регуляции сенсорной передачи от 
периферических нервов. Поэтому спастичность 
является одной из наиболее значимых проблем, 
связанных с лечением и реабилитацией, учи-
тывая изменения нескольких физиологических 
параметров моделей поражения мотонейрона и 
связанных с ним механизмов постсинаптическо-
го ингибирования. 

Стратегии лечения спастичности [58] вклю-
чают в себя множество схем лечения:

1) пероральные препараты: баклофен, тизани-
дин, диазепам и дантролен натрия (отдельно или 
в комбинации);

2) внутримышечное или паравертебральное 
использование лекарственных средств

3) ортопедическая хирургия: перенос сухожи-
лий, удлинение сухожилия, остеотомия и кост-
ные слияния;

4) нейрохирургия: чрескожная и открытая 
селективная дорзальная ризотомия, миелотомия;

5) инъекционная терапия: блоки нейролитиче-
ского нерва с использованием инъекций прокаи-
на, лидокаина и ботулинического токсина

6) реабилитационная терапия: литье, шиниро-
вание, позиционирование, электростимуляция и 
вращательные движения.

В медицинской практике толперизона ги-
дрохлорид признан эффективным для лечения 
скелетно-мышечных расстройств [59] таких, как 
боль в спине, синдром цервикобрахиальной и 
миофасциальной боли, послеоперационная спа-
стичность, рассеянный склероз, вертеброгенные 
болевые синдромы, нейропатический синдром, 
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болезненный рефлекторный мышечный спазм, 
мышечные и сосудистые жалобы, сопровождаю-
щие постменопаузу у женщин. Толперизона ги-
дрохлорид также используется в качестве адъю-
ванта для комплексной терапии в дозах от 300 до 
450 мг в день для лечения заболеваний, сопрово-
ждающихся мышечным гипертонусом, мышеч-
ной спастичностью и контрактурой [59, 60].

Толперизон является миорелаксантом цен-
трального действия, у которого наиболее харак-
терным является эффект выраженного ингиби-
рования моно- и полисинаптических спинальных 
рефлексов, а Ono et al. [63] сообщили, что уско-
ренный эффект «стабилизации мембраны» при 
развитии патологического процесса может ле-
жать в основе фармакологического действия пре-
парата, что показывает высокую эффективность 
при лечении спастического гипертонуса после 
инсульта [27, 28, 29, 59] при дозе 450 мг в сутки 
ежедневно. При использовании в качестве про-
филактического средства, толперизон уменьшает 
изометрическую силу послеоперационной мы-
шечной болезненности [62]. В рандомизирован-
ном, двойном слепом плацебо-контролируемом 
исследовании при лечении болезненного рефлек-
торного мышечного спазма, связанного с забо-
леваниями позвоночника или суставов, обсле-
довались 138 пациентов в возрасте от 20 до 75 
лет, которые были рандомизированы для приема 
либо 300 мг толперизона гидрохлорида, либо 
плацебо в течение 21 дня. Было доказано, что 
толперизон значительно лучше лечения плацебо 
(p= 0,03) [60] и, как активный сенсибилизатор 
скелетных мышц с доказанной эффективностью, 
рекомендован для лечения пациентов с болью в 
пояснице, связанной с мышечным спазмом.

Толперизона гидрохлорид действует путем 
ингибирования патологической моно- и полиси-
наптической рефлекторной активности в ретику-
лярной и спинальной части нервной системы. Он 
способствуют расслаблению мышц без сопут-
ствующего эффекта седации или отмены [61, 62]. 
Использование миорелаксантов центрального 
действия с длительной продолжительностью 
действия имеет риск развития нервно-мышечной 
блокады, поэтому предпочтение в лечении сегод-
ня отдают миорелаксантам с короткой и проме-
жуточной продолжительностью действия, такие 
как толперизона гидрохлорид [59, 64].

В ряде клинических исследований было до-
казано влияние толперизона для снятия мышеч-
ного спазма и связанных с этим заболеваний 
позвоночника или суставов проксимальных 
отделов [27, 28, 29, 30]. Учитывая достоверную и 
более выраженную эффективность толперизона 
при хронической боли в спине по сравнению с 
тизанидином, толперизон чаще используют при 
мультиморбидной патологии, как релаксант ске-
летных мышц, особенно при в лечении острых 
болей в пояснице с выраженным спазмом спи-
нальных мышц. Например, в исследовании [59] 
оценивали 250 пациентов в возрасте от 18 до 45 

лет, со спазмом спинальных мышц при острой 
или рецидивирующей боли в пояснице, от уме-
ренной до тяжелой степени. Пациенты, имеющие 
спондилит, перелом, онкологическое заболева-
ние, тяжелый артрит и остеопороз; мышечные 
заболевания, такие как миозит, полиомиозит, 
мышечная дистрофия и миотония; и другие 
тяжелые заболевания, влияющие на неврологиче-
скую или сердечно-сосудистую системы, печень 
и почки, не были включены в исследование.  
Рекомендованная схема лечения включала ис-
пользования только толперизон по 150 мг 3 раза 
в день, либо тизанидин по 8 мг 2 раза в день 
до тех пор, пока пациент не получал снижение 
мышечного спазма и снижение боли, но дли-
тельность лечения была не более 7 дней. Сопут-
ствующее лечение в форме диклофенака натрия 
использовалось только при недостаточной эф-
фективности у пациентов, но никакие другие ле-
карственные препараты не допускались. Оценка 
мышечного спазма проводилась на 1-й день, 3-й 
день и 7-й день. Оба препарата продемонстриро-
вали положительное влияние на динамику боли, 
но миорелаксантный эффект толперизона при 
оценке изменения показателей теста Лессега до-
стоверно был выше, чем у тизанидина (36,74%и 
26,43% на 3-й день (p=0,017), соответственно), 
что сохраняло статистически значимый эффект и 
достоверную разницу и на 7-й день  
(p= 0,001) в группе толперизона (67,24%). При 
оценке боли в состоянии покоя по шкале ВАШ 
были получены эффекты в обоих группах на 
спонтанную боль. Следует отметить, что средний 
(± SD) показатель ВАШ уменьшился с 6,46 (± 
1,59) при исходной оценке до 2,19 (± 1,32) в кон-
це лечения у пациентов, получавших толпери-
зон, что было достоверно значимым на 3-й день 
(p=0,018) и на 7-й день (p=0,0001). Тот же эффект 
топеризона наблюдался и при оценке снижения 
боли при передвижении: средняя (± SD) боль по 
показателю движения улучшилась с 7,72 (± 1,40) 
в начале исследования до 2,99 (± 1,43) на 7-й день 
в группе толперизона, а в группе тизанидина от 
7,73 (± 1,49) в начале исследования до 3,94 (± 
1,46). Улучшение эффективности снижения боли 
в покое было больше в группе у толперизона 
на 3-й день (p=0,003) и 7-й день (p=0,0001), что 
было статистически значимым. Наиболее зна-
чимым оказался тот факт, что при выраженной 
боли 39 пациентов в группе тизанидина допол-
нительно принимали диклофенак натрия, тогда 
как в группе толперизона это были только 16 
пациентов. При анализе оценки эффективности 
лечения, врачи у пациентов в группе толперизона 
отметили хорошую и отличную эффективность у 
90,25%, тогда как в группе тизанидина отличная 
эффективность была отмечена только у 73,33% 
пациентов. Оценка неблагоприятных событий, 
возникших во время исследования, показала 
хорошую переносимость в группах, однако, в со-
ответствии с общей оценкой пациентами, толпе-
ризон показал хорошую и превосходную эффек-
тивность у 89,9% пациентов, а тизанидин показал 
хорошую и превосходную эффективность лишь у 
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52,5% пациентов. Только 7 пациентов из 125 име-
ли неблагоприятные события (были зарегистри-
рованы на 3-й день и не были уже отмечены на 
7-й день) легкой интенсивности, разрешались без 
какого-либо вмешательства (тошнота, головокру-
жение, боль в животе, зуд) в группе толперизона 
по сравнению с 14 пациентами из 125 в группе 
тизанидина (были зарегистрированы на 3-й день 
и не были уже отмечены на 7-й день) [59]. 

В работе Кукушкина М.Л. (2013) были проана-
лизированы механизмы возбуждения ноцицеп-
торов, где важная роль отводится семейству 
TRP-каналов, а в реализации механочувстви-
тельности – семейству белков BNaC1, BNaC2 и 
DRASIC, представляющих собой разновидность 
натриевых каналов, которые привлекательны как 
мишени для новых анальгетиков [33]. Однако, 
уже более 50 лет при болях в спине для блокады 
натриевых каналов применяется толперизона 
гидрохлорид – миорелаксант, близкий к местно-
му анестетику, особенно лидокаину, поскольку 
является амфотерной молекулой, которая со-
стоит из гидрофильной и липофильной части 
и обладает высоким сродством к натриевым 
ионным каналам возбудимых клеточных мем-
бран. Толперизона гидрохлорид подавляет моно-
синаптическую передачу в спинном мозге, что 
связано не только с ингибированием генерации 
потенциалов действия посредством прямого 
торможения потенциалзависимых натриевых 
каналов (лидокаиноподобный эффект), но и 
со снижением высвобождения возбуждающих 
нейромедиаторов из центральных терминалей 
афферентных волокон. Сравнительное изучение 
влияния толперизона гидрохлорида и лидокаи-
на на 7 типов потенциалзависимых натриевых 
каналов показало, что толперизона гидрохлорид, 
как и лидокаин, блокирует активность натриевых 
каналов, однако степень блокирования у него 
выражена в меньше. Значительные различия 
между 2 препаратами в восстановлении актив-
ности натриевых каналов продемонстрированы 
для 3 типов натриевых каналов – Nav1.3, Nav1.5 и 
Nav1.7, – не имеющих отношения к проведению 
болевой импульсации, в то время, как продолжи-
тельность инактивации для каналов типа Nav1.8, 
причастных к ноцицептивной импульсации, у 
лидокаина и толперизона гидрохлорида была 
схожей [34]. Данный факт наглядно демонстри-
рует наличие у толперизона гидрохлорида не 
только миорелаксирующих, но и противоболе-
вых свойств. 

Помимо действия на мышечный тонус, 
толперизона гидрохлорид может усиливать 
периферическое кровообращение, где, напри-
мер, сосудорасширяющее действие препарата 
продемонстрировано в экспериментальных 
моделях [34, 35]. По данным Кукушкина М.Л., 
данный эффект связывают с блокадой альфа-
адренорецепторов, слабым спазмолитическим 
и антиадренергическим действием толперизона 
[36]. Позитивное влияние толперизона гидрохло-
рида на периферическую гемодинамику отмечено 

у пациентов с диабетической ангиопатией ниж-
них конечностей различной степени тяжести [34, 
37, 38], у которых зарегистрировано уменьшение 
парестезий, боли в стопах и мышцах голени, уве-
личение скорости кровотока на тыльной артерии 
стопы. 

Важное преимущество толперизона гидро-
хлорида перед другими миорелаксантами – от-
сутствие седативного эффекта и выраженной 
мышечной слабости, о чем свидетельствуют дан-
ные двойного слепого плацебоконтролируемого 
рандомизированного исследования с участием  
72 здоровых добровольцев (36 мужчин и 36 жен-
щин) в возрасте от 19 до 27 лет (средний воз- 
раст – 21,7 года) [39]. Исследование продолжа-
лось 8 дней. Добровольцы получали 150 или  
450 мг/сутки толперизона гидрохлорида в 3 
приема либо плацебо. Нейропсихологическое 
исследование включало изучение скорости 
простой реакции, психомоторной координации 
(движения глаз, кисти и стопы), цветных шкал 
Велзела. Доказано отсутствие значимых разли-
чий в седативном эффекте и скорости реакции 
между группами. Безопасность более длительно-
го использования (от 3 до 8 недель) толперизона 
гидрохлорида доказана в клинических исследо-
ваниях [40, 41], а результаты ретроспективного 
анализа M. Feher и соавт. [42] свидетельствуют, 
что толперизона гидрохлорид можно безопасно 
принимать в течении несколько лет и за время 
терапии не отмечено клинически значимых по-
бочных эффектов.

Учитывая, что боль в спине сопровождается 
болезненным мышечным спазмом [46], то эффек-
тивность и переносимость повторных перораль-
ных доз толперизона гидрохлорида оценивали в 
перспективном, рандомизированном, двойном 
слепом, плацебо-контролируемом исследовании 
(138 пациентов в возрасте от 20 до 75 лет с бо-
лезненным рефлекторным мышечным спазмом, 
связанным с заболеваниями позвоночника или 
проксимальных суставов). Пациенты были рандо-
мизированы в 2 группы: 1 группа принимала  
300 мг/сутки толперизона гидрохлорид в течение  
21 дня; 2 группа принимала плацебо в течение  
21 дня; Достоверно доказано, что толперизон 
гидрохлорид оказался эффективнее: показатель 
изменения порога болевого синдрома при увели-
чении первичной мишени достоверно увеличился 
во время терапии толперизона гидрохлорида  
(P = 0,03) по сравнению с результатами, получен-
ными при лечении плацебо. Лучшие результаты 
наблюдались у пациентов в возрасте от 40 до  
60 лет с длительностью заболевания до 1 года и с 
сопутствующей физической терапией [46]. Следу-
ет отметить, что оценка данных неблагоприятных 
событий, биохимических и гематологических 
показателей не выявила различий между толпери-
зоном гидрохлорида и плацебо. Был сделан вывод, 
что толперизона гидрохлорид представляет собой 
эффективное и безопасное лечение болезненного 
рефлекторного мышечного спазма без типич-
ных побочных эффектов миорелаксантов [46].
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За последние десятилетия все более актуаль-
ными при лечении боли в спине являются вопро-
сы терапии спастичности, которая характерна 
не только для повреждения спинного мозга, но 
и церебрального паралича или постинсультного 
синдрома. В одной из работ оценивали эффек-
тивность и безопасность наиболее часто исполь-
зуемых препаратов при развитии спастичности –  
баклофена и толеперизона гидрохлорида в груп-
пах пациентов после спинномозговой травмы, 
послеоперационного периода или церебрального 
паралича [45]. 

При оценке эффективности лечения обе груп-
пы продемонстрировали значительное улучше-
ние мышечного тонуса, мышечной силы и функ-
циональной активности на 6-й неделе (I группа, 
1,55 ± 0,053, 2,79 ± 0,032, 59,31 ± 1,32, II группа, 
1,57 ± 0,053, 3,04 ± 0,032, 73 ± 1,32 соответствен-
но). Достоверно не было существенной разницы 
в в группах по оценке улучшения мышечного 
тонуса в обеих группах через 6 недель (группа I, 
1,055 ± 0,053 против группы II, 1,57 ± 0,053,  
р> 0,05). Группа II (при использовании толпери-
зона гидрохлорида) показала незначительное, 
но достоверно большее улучшение мышечной 
силы через 6 недель (группа I, 2,79 ± 0,032 против 
группы II, 3,04 ± 0,032, р> 0,07) и более выражен-
ное улучшение функциональных результатов  
(группа I, 59,31 ± 1,32 против группы II, 73 ± 1,32,  
р <0,05). При анализе полученных данных, 
общий коэффициент эффективности лечения 
был выше для группы, которая использовала 
толперизона гидрохлорид (3.6) по сравнению с 
группой, которая использовала баклофен (2.3). 
Так же выявлено, что баклофен показал досто-
верно больше побочных эффектов по сравнению 

с толперизоном гидрохлоридом (астенический 
компонент) [45].

Среди толперизонов на рынке Украины хорошо 
зарекомендовал себя миорелаксант центрального 
действия – Мидостад Комби (препарат холдинга 
STADA), в состав которого входит толперизона 
гидрохлорид и лидокаина гидрохлорид. Показани-
ями к назначению являются мышечная спастич-
ность, включая постинсультную и спастичность, 
в случаях, когда инъекционная форма является 
методом выбора. В ряде отечественных исследова-
ний получены убедительные данные эффективно-
сти и безопасности препарата – Мидостад Комби 
у пациентов с постинсультным болевым синдро-
мом [43] и у пациентов, перенесших позвоночно-
спинномозговую травму [44]. Препарат Мидо-
стад комби применяется только для взрослых и 
вводится внутримышечно по 100 мг (из расчета 
на толперизон) 2 раза в день или в виде медленной 
инъекции по 100 мг (из расчета на толперизон) 1 
раз в день. Продолжительность лечения опреде-
ляет врач в зависимости от характера течения 
заболевания и эффективности лечения. Согласно 
инструкции применения, Мидостад комби не 
влияет на способность управлять автомобилем и 
работать с механизмами. Несмотря на централь-
ный механизм действия, толперизон не проявляет 
седативного эффекта, поэтому может назначаться 
в комбинации с седативными, снотворными сред-
ствами и транквилизаторами. Алгоритм исполь-
зования препарата Мидостад комби при болях в 
спине (табл. 1).

Важным моментом использования толперизо-
на в схемах лечения острой и хронической боли 
является его возможность в комплексном и дли-

Таблица 1
Алгоритм использования препарата Мидостад комби  при болях в спине

Режим приема

МИДОСТАД КОМБИ  
(толперизон)

Люмбаго
Люмбалгия

Головная боль 
напряжения

Люмбоишиалгия
Дискогенная

 радикулопатия

Постинсультный
спастический парапарез 

нижних конечностей

утро обед вечер утро обед вечер утро обед вечер

1–7 день
в/м или рer os
 (1-я неделя)

150
мг

150
мг

150
мг

100
мг

100
мг

100
мг - 100

мг

8–14 день
рer os

 (2-я неделя)

150
мг

150
мг

150
мг

150
мг

150
мг

150
мг

150
мг

150
мг

150
мг

15–21 день
рer os

 (3-я неделя)
- - - 150

мг
150
мг

150
мг

150
мг

150
мг

150
мг
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тельном лечении пациентов пожилого возраста с 
заболеваниями опорно-двигательного аппарата 
снизить дозу НПВП, не уменьшая при этом их 
терапевтическую эффективность. Так в ряде 
исследований [76, 77] была показана эффектив-
ность толперизона гидрохлорида в комплексной 
терапии спондилеза, спондилоартроза, артро-
зов, артритов, синдрома ишиаса, ревматоидного 
артрита. Показатели болезненности и двигатель-
ной способности в группе больных, получавших 
толперизона гидрохлорид наряду со стандартной 
терапией, статистически значимо улучшились 
по сравнению с группой, которая не получала 
препарат. Схожие результаты наблюдались у 
пациентов пожилого и старческого возраста при 
ревматоидном артрите, где анализировалась 
эффективность 3 методов терапии: монотера-
пии доналгином в высокой дозе; монотерапии 
доналгином в средней дозе; комбинированной 
терапии доналгином в средней дозе и толпери-
зоном (100 мг/сут) при длительности лечения 
21 день. Потенцирующее влияние толперизона 
гидрохлорида на анальгетический эффект НПВП 
у пациентов с болезненным мышечным спазмом 
продемонстрировали J. Inovay и J. Katona [21]. 

Таким образом, стратегия комбинирован-
ной терапии потенциально представляет собой 
сдвиг парадигмы в реабилитационной практике 
и может быть очень важна для раннего вме-
шательства в процессы лечения спастичности. 
Чтобы расширить сферу новых терапевтических 
возможностей, рекомендовано предложенные 
методы лечения оценивать как при острых, так 
и хронических заболеваниях. Основным тре-
бованием для безопасного применения любого 
нового метода лечения является количественная 
база доказательств безопасности и эффектив-
ности, которая, например, представлена сегодня 
в полном объеме по толперизона гидрохлориду, 
что расширяет возможности его применения при 
болях в спине у пациентов с мультиморбидной 
патологией. Фармакоэкономические параметры 
препарата Мидостад Комби позволяют пациен-
там с болью в спине не только оказывать потен-
цирующее влияние на анальгетический эффект 
НПВП, но и сохранять приверженность к лече-
нию, что особенно важно для пациентов с муль-
тиморбидной патологией, при которой одновре-
менно назначается несколько групп препаратов.
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Резюме
У 2018 році опубліковані роботи, які акцентують 
увагу на європейські та американські рекомен-
дації з лікування хронічного болю в спині, де при 
використанні опоідних анальгетиків, рекомендо-
вано враховувати їх складність застосування при 
мультіморбідній патології у пацієнтів, оскільки 
немає ефективності зниження болю через по-
ліфармакотерпію. Особливість лікування полягає 
в тому, що поширеність кістково-м'язового болю 
частіше досягає свого піку у пацієнтів похилого віку 
і становить близько 60%, що дозволяє констатува-
ти важливий напрямок в терапії – мультіморбідна 
патологія. Слід обов'язково враховувати супутню 
хронічну патологію тому, що у пацієнтів при болях 
в спині артеріальна гіпертензія зустрічається у 
58,7%, хронічне захворювання нирок зустрічається 
у 29,1% пацієнтів, цукровий діабет зустрічається у 
23,1% пацієнтів, депресивні розлади зустрічаються 
у 15 , 3% пацієнтів. Сьогодні доведено, що загаль-
ноприйняте застосування НПЗП є критичним щодо 
несприятливих подій з боку їх використання у паці-
єнтів з мультіморбідною патологією. У ряді клінічних 
досліджень доведено достовірний вплив толпери-
зона для зняття м'язового спазму при гострому або 
хронічному болю в спині в порівнянні з тизанідином, 
де толперизон частіше використовують при мульті-
морбідній патології як релаксант скелетних м'язів. 
Стратегія комбінованої терапії потенційно являє 
собою зсув парадигми в реабілітаційній терапії і 
може бути дуже важлива для раннього втручання в 
процеси лікування спастичності. Щоб розширити 
сферу потенційного терапевтичного застосуван-
ня, основною вимогою для безпечного лікування є 
кількісна база доказів безпечності та ефективності, 
яка, наприклад, представлена сьогодні в повному 
обсязі по толперизону гідрохлориду. Нові терапев-
тичні можливості включають прогресивне доповне-
ння конвергентної терапії, де передбачається, що 
потенціал для терапевтичних цілей буде посилений 
з урахуванням мультіморбідної патології у пацієнта 
при болях в спині.

Ключові слова: толперизона гідрохлорид, 
біль в попереку, біль в спині, мультиморбідність, 
поліфармакотерапія, лікування гострого болю, 
лікування хронічного болю.
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Summary
In 2018, published works that focus on European 
and American recommendations for the treatment 
of chronic back pain, where using opioid analgesics, 
it is recommended to take into account their 
complexity in multimorbid pathology in patients, since 
there is no effectiveness of pain reduction due to 
polypharmacotherapy. The peculiarity of the treatment 
is that the prevalence of musculoskeletal pain more 
often reaches its peak in elderly patients and is about 
60%, which allows to establish an important direction 
in therapy – taking into account multimorbid pathology. 
It is necessary to take into account the accompanying 
chronic pathology because in patients with back pain 
hypertension occurs in 58.7%, chronic kidney disease 
occurs in 29.1% of patients, diabetes mellitus occurs 
in 23.1% of patients, depressive disorders occur in 
15,3% of patients. Today it is proved that the common 
use of NSAIDs is critical for adverse events on the part 
of their use in patients with multimorbid pathology. In 
a number of clinical studies, the significant effect of 
tolperisone has been proven to relieve muscular spasm 
in acute and chronic back pain compared to tizanidine, 
where tolperisone is more often used in multimorbid 
pathology as a relaxant of skeletal muscles. The 
combination therapy strategy potentially represents 
a paradigm shift in rehabilitation therapy and can 
be very important for early intervention in spasticity 
management processes. In order to expand the scope 
of potential therapeutic use, the basic requirement for 
safe treatment is the quantitative basis of evidence 
of safety and efficacy, which, for example, is now 
presented in full on tolperisone hydrochloride. The 
new therapeutic options include a progressive addition 
of convergent therapy, where it is assumed that the 
potential for therapeutic purposes will be strengthened 
in view of the multimorbid pathology in the patient with 
back pain.

Key words: tolperisone hydrochloride, back pain, 
back pain, multimorbidity, polypharmacotherapy, 
treatment of acute pain, treatment of chronic pain.


