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От редактора

Боль в шее: глобальная 
эпидемиология, тенденции 
и факторы риска

Реферативный перевод

Источник: BMC Musculoskeletal Disorders (2022) 23:26. https://doi.org/10.1186/s12891-021-04957-4

Somaye Kazeminasab, Seyed Aria Nejadghaderi, Parastoo Amiri, Hojjat Pourfathi, Mostafa Araj Khodaei, Mark J. M. Sullman, Ali 
Asghar Kolahi и Saeid Safri

Боль в шее — многофакторное нарушение и зна-
чимая проблема современного общества. Хотя боль 
в шее, возможно, не является самым значимым ске-
летно-мышечным нарушением, это очень важная 
проблема [1, 2]. Бремя для  экономики, связанное 
с  болью в  шее, значительно и  включает стоимость 
лечения, снижение производительности труда 
и  проблемы, связанные с  работой. В  2016  г. в  США 
расходы на  здравоохранение, связанные с  болями 
в  спине и  шее, оказались наибольшими среди 154 
прочих нарушений и  оцениваются как  135,5 млрд 
долларов США [3]. В 2012 г. 25,5 млн американцев от-
сутствовали на работе из-за боли в шее и пропусти-
ли в среднем 11,4 рабочих дней [4]. В 2017 г. общая 
распространенность и частота возникновения боли 
в шее во всем мире с нормализацией по возрасту со-
ставили 3551,1 и 806,6 на 100 000, соответственно [5].

Окончательного метода лечения боли в  шее 
не  существует. Однако рекомендуются разные спо-
собы фармакологического и нефармакологического 
лечения, в том числе лазерная терапия, массаж, игло-
укалывание, йога и водная терапия [6–8].

Настоящее исследование проведено, чтобы сде-
лать описательный обзор наиболее свежих данных 
по  эпидемиологии и  тенденциям болей в  шее. Этот 
обзор подчеркивает пробелы в наших знаниях, что-
бы стимулировать и направить будущие исследова-
ния, а  также помочь практикующим врачам и  тем, 
кто  определяет политику здравоохранения, в  про-
филактике и контроле этого нарушения.

МЕТОДЫ
Был выполнен поиск с  помощью базы данных 

PubMed и инструмента поиска Google Scholar за пери-
од до 21 мая 2021 г. по следующим ключевым словам: 
(«боль в шее» ИЛИ «ноющая боль в шее» ИЛИ «шей-
ная боль» ИЛИ «цервикалгия» ИЛИ «цервикодиния») 

И («эпидемиология» ИЛИ «всемирное бремя заболе-
вания» ИЛИ  «факторы риска» ИЛИ  «биологические 
факторы» ИЛИ «психологические факторы» ИЛИ «пол 
ИЛИ  «возраст» ИЛИ  «генетический» ИЛИ  «тревож-
ность» ИЛИ  «депрессия» ИЛИ  «стресс» ИЛИ  «нерв-
но-скелетно-мышечное нарушение» ИЛИ  «ауто-
иммунное заболевание» ИЛИ  «расстройство сна» 
ИЛИ «поведение» ИЛИ «социальная поддержка»).

ГЛОБАЛЬНАЯ ЭПИДЕМИОЛОГИЯ 
И ТЕНДЕНЦИИ

В  2017  г. в  Восточной Азии и  Андийских регио-
нах Латинской Америки количество новых случа-
ев, нормированное по возрасту, было наибольшим 
и наименьшим, соответственно, и составило 1029,0 
(910,5–1166,1) и 624,0 (550,3–708,3) на 100 000 насе-
ления. В  скандинавских странах, в  частности, Нор-
вегии, Финляндии и  Дании, распространенность 
боли в шее оказалась наибольшей, тогда как в Джи-
бути и  Южном Судане  — наименьшей. За  период 
1990–2017 гг. в Северной Америке с высоким уров-
нем дохода отмечено наибольшее повышение чис-
ла новых случаев (3 % (с  –2 до  7,8)) и  распростра-
ненности (4,1 % (с –2 до 11,1)), тогда как в Австралии 
отмечено наиболее выраженное снижение частоты 
новых случаев (–1,1 % (с  –1,8 до  –0,4)) и  распро-
страненности (–1,4 % (с –2,1 до –0,7)) за этот период 
(рис. 1 и 2) [5].

В  2017  г. национальная распространенность бо-
лей в  шее с  нормализацией по  возрасту варьиро-
вала от 2443,9 до 6151,2 случаев на 100 000 населе-
ния. Как показано на рис. 3, странами с высочайшей 
распространенностью в  определенный момент 
времени, нормализованной по возрасту (на 100 000 
населения), были Норвегия (6151,2 (5382,3–6959,8)) 
и Финляндия (5750,3 (5058,4–6518,3)), тогда как наи-
меньшая распространенность обнаружена в Джибу-
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ти (2443,9 (2146,4–2771,9)) и  Южном Судане (2449,8 
(2149,8–2781,1)).

Кроме того, в 2017 г. частота новых случаев боли 
в  шее с  нормализацией по  возрасту на  националь-
ном уровне варьировала от  599,6 до  1145 случаев 

на  100  000 населения. На  рис. 4 показано, что  наи-
большая частота обнаружена в  Норвегии (1145 
(1008,8–1304,9)) и  Иране (1055,5 (927,8–1199,6)), тог-
да как наименьшая — в Канаде (599,6 (528,8–679,1)) 
и Бутане (612,4 (542,1–696,3)) (рис. 4).

Рис. 2. Процентное изменение ежегодной частоты новых случаев боли в шее с нормализацией по возрасту с 1990 по 2017 гг. 
в 21 регионе по глобальному бремени болезни (ГББ) с разделением по полу. (Из исследования, опубликованного Safri с соавт. [5].) 
Распространенность на 100 000.

Рис. 1. Процентное изменение распространенности боли в шее в конкретный момент с нормализацией по возрасту с 1990 по 2017 гг. 
в 21 регионе по глобальному бремени болезни (ГББ) с разделением по полу. (Из исследования, опубликованного Safri с соавт. [5].)
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Рис. 3. Нормализованная по возрасту распространенность боли в шее на 100 000 населения в 2017 г. по странам. (Из исследования, 
опубликованного Safri с соавт. [5].)

Рис. 4. Нормализованная по возрасту частота новых случаев боли в шее в год на 100 000 населения в 2017 г. по странам. (Из ис-
следования, опубликованного Safri с соавт. [5].)

Fig. 3 Age standardised point prevalence of neck pain per 100,000 population in 2017, by country. (Extracted from the study published by Safiri 
and colleagues [5])
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Fig. 4 Age standardised annual incidence of neck pain per 100,000 population in 2017, by country. (Extracted from the study published by Safiri 
and colleagues [5])
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Бремя болезни, связанное с болями в шее, у жен-
щин было выше, чем  у  мужчин. В  2017  г. число слу-
чаев боли в  шее у  женщин составило 166,0 млн 
(118,7–224,8), а у мужчин — 122,7 млн (87,1–167,5) [5]. 
Кроме того, число лет, прожитых с  инвалидностью 
(ЧЛИ) в результате боли в шее, у женщин было выше 
(16,4  млн (10,0–25,1), чем  у  мужчин (12,2 млн (7,4–
18,9) [5]. Во всем мире в 2017 г. распространенность 
боли в шее, нормализованная по возрасту, увеличи-
валась с годами до возраста 70–74 лет, а затем умень-
шалась (рис. 5). Картина ЧЛИ в  возрастных группах 
была относительно сходной с  полученной по  оцен-
кам распространенности в конкретный момент [5].

ФАКТОРЫ РИСКА
Боль в  шее  — это многофакторное нарушение. 

В  нескольких популяционных исследованиях изу-
чалась роль различных факторов риска боли в шее, 
поддающихся и  не  поддающихся изменению, таких 
как пожилой возраст, женский пол, низкая социаль-
ная поддержка и наличие боли в шее или поясничной 
области в прошлом [9–12]. Боль в шее склонна пере-
ходить в хроническую и для профилактики и ранней 
диагностики важно выявить факторы риска [12]. Так 
как  боль в  шее  — многофакторное нарушение, су-
ществует ряд факторов риска, способствующих ее 

возникновению. Однако доказательств в пользу не-
которых факторов риска больше, например, таких 
как недостаточная физическая активность, длитель-
ность нахождения за компьютером в день, пережива-
емый стресс и женский пол [13]. Выявление факторов 
защиты или риска, провоцирующих факторов и исхо-
дов может помочь в профилактике, диагностике и ле-
чении болей в шее. В следующих разделах описаны 
научные данные о ряде психологических и биологи-
ческих факторов, связанных с болями в шее.

Психологические факторы
Данные литературы показывают четкую связь 

между психологическими переменными и  болями 
в  шее / спине [14, 15]. Исследование, основанное 
на  китайском обзоре ментального здоровья, пока-
зало, что  распространенность хронической боли 
в спине или шее среди людей с ментальными нару-
шениями любого типа было более чем вдвое выше, 
чем у людей без ментальных нарушений, с особенно 
высокой распространенностью среди людей с  рас-
стройствами настроения [16]. Проспективные иссле-
дования показали, что психологические переменные 
связаны с возникновением и тяжестью боли (напри-
мер, острая, подострая или  хроническая). Обнару-
жено, что стресс, дискомфорт, тревожность, настро-

Рис. 5. Общее количество случаев и годовая частота, нормализованная по возрасту, боли в шее на 100 000 населения по возрасту 
и полу, 2017 г.; точечная и пунктирная линии показывают 95 % верхний и нижний интервалы неопределенности, соответственно. 
(Из исследования, опубликованного Safri с соавт. [5].)Fig. 5 Global number of incident c ases and age‑standardised annual incidence rate of neck pain per 100,000 population by age and sex, 2017; 
Dotted and dashed lines indicate 95% upper and lower uncertainty intervals, respectively. (Extracted from the study published by Safiri and 
colleagues [5])
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ение и  эмоции, когнитивная функция и  поведение, 
связанное с  болью, являются важными факторами, 
от которых зависит развитие болей в шее. Личност-
ные факторы, такие как плохое отношение со сторо-
ны окружающих, также могут быть потенциальными 
факторами риска, хотя доказательств меньше [14, 15].

В целом, такие факторы, как стресс, катастрофиза-
ция боли, депрессивные симптомы, низкое качество 
сна и  употребление алкоголя, могут играть некото-
рую роль в изменении центральной обработки боли 
на  уровне спинного мозга, ствола мозга или  коры, 
что  может проявляться как  отдаленная гипералге-
зия [17]. Однако необходимы дальнейшие исследова-
ния роли этих факторов, относящихся к когнитивной 
функции, эмоциям и  образу жизни, в  центральной 
обработке нетравматической боли в шее [17]. Четы-
ре физиологических домена (познание, эмоции, со-
циальный и поведенческий домены), играющие роль 
в развитии болей в шее, подробно описаны и глубо-
ко изучены. Во-первых, имеется когнитивный компо-
нент, состоящий из  настроя, убеждений и  осмысле-
ния боли, инвалидности и субъективного состояния 
здоровья. Вторая тема  — эмоциональная сфера, 
в которой наиболее важными переменными являют-
ся дискомфорт, тревожность и депрессия. В-третьих, 
социальная сфера, так как проблемы в семье и на ра-
боте, по-видимому, связаны с болями в шее и спине, 
хотя данные менее убедительны. И  наконец, также 
поведенческий домен, в  котором важными элемен-
тами являются способность к преодолению, поведе-
ние при боли и активность [14, 18–21].

Стресс
Стресс связан с болью и инвалидностью [14, 15]. Вос-

принимаемый стресс является фактором риска боли 
в шее [19, 22]. Как минимум два исследования удовлет-
ворительного методологического качества показали, 
что  у  подростков с  болью в  шее наблюдается значи-
тельно больше симптомов стресса, чем  у  подростков 
без  боли в  шее, и  что  постоянное и/или  регулярное 
ощущение стресса значимо связано с  повышением 
вероятности боли в шее [23]. Стресс может способство-
вать изменению центральной обработки боли на уров-
не спинного мозга, ствола мозга или коры, что может 
проявляться как  отдаленная гипералгезия  — состоя-
ние, при котором повышается чувствительность к боли 
[17, 24]. Кроме того, стресс служит посредником между 
болью и инвалидностью [25, 26].

Тревожность
Тревожность связана с  разными типами хрони-

ческой боли (например, боли в шее), а также с инва-
лидностью [14, 15, 27, 28]. Показано, что боль в шее 
может сопутствовать тревожности [28–30]. Личност-

ная и  ситуационная тревожность изучались с  по-
мощью двух разных измерительных инструментов, 
и исследователи обнаружили больший уровень лич-
ностной и ситуационной тревожности у подростков, 
испытывающих боль в шее, по сравнению с подрост-
ками без  болей в  шее [23]. Кроме того, обнаруже-
но, что  тревожные расстройства являются вторым 
по  частоте сопутствующим нарушением, связанным 
с  болью в  шее, и  специфические фобии были наи-
более распространенной проблемой у  страдавших 
тревож ными расстройствами [16].

Также описана связь между более низкими 
болевыми порогами при  давлении (БПД) и  повы-
шенной степенью тревожности. Обнаружена за-
висимость между БПД и  интенсивностью боли, 
частотой, длительностью, а  также инвалидностью 
из-за боли в шее [31]. Люди с болью в шее жалуют-
ся на  большую степень тревожности [31], и  также 
показано, что  тревожность усугубляет боль и  ин-
валидность  [25]. Однако имеются также некоторые 
расхождения в данных, в одном исследовании ком-
понентов психологического дискомфорта (в  част-
ности, стресс, тревожность и депрессия) сообщает-
ся, что тревожность не опосредует возникновение 
боли и  инвалидности  [26]. Оценки конкретных об-
зоров также показали некоторые несоответствия 
в сопутствующих заболеваниях между болью в спи-
не, болью в  спине и  шее и  тревожными расстрой-
ствами. Например, всего 10 из 17 обзоров показали 
значительно повышенное отношение шансов раз-
вития хронической боли у людей с генерализован-
ным тревожным расстройством и агорафобией / па-
ническим расстройством. Таким образом, величина 
такой связи несколько варьирует между исследова-
ниями и странами, хотя хроническая боль в спине, 
по-видимому, повышает вероятность сопутствую-
щих тревожных расстройств.

Исследование также показало, что  некоторые 
специфические типы тревожных расстройств силь-
нее связаны с  болью в  спине, чем  другие. При  ге-
нерализованных тревожных расстройствах и  пост-
травматическом стрессовом расстройстве (ПТСР) 
выше вероятность сопутствующей боли в  спине, 
чем  при  социальной фобии или  паническом рас-
стройстве / агорафобии [28, 30, 32]. Однако иссле-
дование показало, что  боль в  спине чаще встре-
чается у  пациентов с  расстройствами настроения, 
чем со специфическими тревожными расстройства-
ми [30].

Депрессия
Зависимость между депрессией и  болью в  шее, 

по-видимому, двухсторонняя [33]. Обнаружено, что 
расстройства настроения, в особенности депрессия, 
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связаны с  хронической болью в  шее и  инвалидно-
стью [14, 27, 30, 32]. Боль в  шее часто описывается 
у индивидов с депрессией в качестве основного за-
болевания [13, 29, 34]. Кроме того, в мета-анализе со-
общается, что симптомы депрессии связаны с высо-
кой заболеваемостью у пациентов с болью в шее [21]. 
В статье предполагается, что самыми сильными пси-
хосоциальными факторами риска среди респонден-
тов с  хронической болью в  шее были подавленное 
настроение [12] и большое депрессивное расстрой-
ство [30]. Обзорное исследование в Китае показало, 
что расстройства настроения чаще встречаются в ка-
честве сопутствующего нарушения при  боли в  шее, 
чем другие ментальные расстройства, и что большое 
депрессивное расстройство является самым распро-
страненным из  расстройств настроения [16]. Кроме 
того, было проведено 7 исследований с  удовлетво-
рительным методологическим качеством, изучавших 
депрессию с  помощью шести разных инструментов 
оценки, и  все исследования показали, что  у  под-
ростков с болью в шее наблюдается больше депрес-
сивных симптомов, чем  у  бессимптомных подрост-
ков [23]. Фактически, депрессивные симптомы могут 
влиять на  центральную обработку боли на  уровне 
спинного мозга, ствола мозга или  коры, что  может 
проявляться как  отдаленная гипералгезия [17, 35]. 
Депрессия и боль могут быть факторами риска друг 
для  друга [21]. Несколько исследований показали, 
что  психологический стресс и  потенциальные пре-
пятствия, вызванные болью, могут вызвать иммуно-
логические изменения, в  конечном итоге приводя-
щие к депрессии и тревожности [21]. Исследования 
также показали, что  депрессия опосредует боль 
и инвалидность [25, 26].

Когнитивные переменные
Когнитивные факторы (настрой, стиль мышления 

и установки, обусловленные страхом) связаны с уси-
лением боли, например, боли в шее и инвалидности 
[14, 15, 27]. Осмысленное восприятие боли, напри-
мер, катастрофизация и  субъективное восприятие 
своего здоровья как плохого, связано с болью и ин-
валидностью [14], как  и  установки, обусловленные 
страхом, и пассивные способы адаптации [14]. Ката-
строфизация боли, когнитивный фактор, также мо-
жет способствовать изменению центральной обра-
ботки боли на разных уровнях (например, спинного 
мозга, ствола мозга или коры), что может проявлять-
ся как  отдаленная гипералгезия [17, 36]. Исследо-
вания обнаружили, что у подростков с болью в шее 
степень катастрофизации выше, чем  у  подростков 
без  боли в  шее [23]. В  целом люди с  болью в  шее 
склонны к  катастрофизации в  большей степени, 
чем люди без боли в шее [31].

Еще один значимый когнитивный фактор — уве-
ренность в  своих силах, которая, как  было показа-
но, может повлиять на боль в шее [27]. Обнаружено, 
что  низкая уверенность в  своей способности спра-
виться с болью связана с большими функциональны-
ми нарушениями у пациентов с болью в шее [27], хотя 
статья Andias и соавт. показала, что данные о разли-
чиях в степени уверенности в своих силах между под-
ростками, страдающими и не страдающими от болей 
в спине, не согласуются [23].

Низкая приспособляемость — еще один психоло-
гический фактор, показавший свою связь с более вы-
раженными функциональными нарушениями у  па-
циентов с болями в шее и спине [27].

Проблемы со сном
Связь между качеством сна и болями в шее двух-

сторонняя, так как каждое из состояний может при-
вести к другому [37]. В пяти исследованиях, включая 
одно долговременное и  четыре единовременных, 
большинство из  которых имели удовлетворитель-
ное методологическое качество, оценивали каче-
ство сна с помощью шести инструментов, при этом 
обнаружены некоторые доказательства значимой 
связи между недостаточным качеством и  количе-
ством сна и повышением шансов на боль в шее [23]. 
Таким образом, нормализация сна может быть мно-
гообещающим способом снижения чувствительно-
сти к  боли и  повышения способности к  модулиро-
ванию боли [17, 38].

Проведено исследование, дающее основания 
полагать, что  у  женщин с  низким качеством сна 
риск появления болей в  шее выше, однако данные 
для мужчин непостоянны. Кроме того, одно высоко-
качественное исследование не  показало значимой 
связи между сном и болью в плечах, таким образом, 
доказательство более высокого риска слабое или от-
сутствует [39–41]. Вместе с тем, плохое качество сна 
может привести к  усилению симптомов депрессии 
у людей с сильными болями в шее [33].

Социальная поддержка
Одиночество  — значимый фактор в  молодости, 

и его связь с болями в шее следует изучить подроб-
нее [13]. Обнаружена положительная корреляция 
между болью в шее и слабой общей социальной под-
держкой [27], а также плохой социальной поддерж-
кой на работе [2]. Также описана отрицательная кор-
реляция между жалобами на боль в шее и активным 
поиском социальной поддержки [42].

Личность
Доказательств, поддерживающих теорию лично-

сти, «склонной к  боли», нет. Данные о  зависимости 
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между личными особенностями или  нарушениями 
и болью в шее противоречивы [14].

Поведение
Опасные типы поведения, привычка к использова-

нию цифровых устройств и вредные пищевые привыч-
ки, такие как нестабильность питания, часто встреча-
ются в молодом возрасте и могут также способствовать 
развитию боли в шее [13]. Способы преодоления — это 
типичный образ действий, с помощью которого люди 
противостоят и борются со стрессовыми ситуациями, 
в том числе болезнью или болью. Существует три ос-
новных типа способов преодоления: ориентирован-
ные на  задачу, ориентированные на  эмоции и  ори-
ентированные на  избегание [43]. Взаимосвязь между 
разными стратегиями преодоления и болью оценива-
лась в нескольких исследованиях [44, 45]. У индивидов 
со  стратегией, ориентированной на  избегание, дли-
тельность жалоб на боли в шее выше, так как столкнув-
шись с проблемной ситуацией, они ищут отвлечения, 
избегают думать о  своей проблеме и  пытаются улуч-
шить свое самочувствие с помощью курения, алкоголя 
или расслабления [42]. Помимо этого, у тех, кто реаги-
рует раздражением или  гневом, отмечена тенденция 
к  более длительному периоду жалоб на  боль в  шее 
[42]. В противоположность этому, зависимость между 
поиском социальной поддержки и жалобами на боль 
в  шее отрицательная. Фактически, люди с  жалобами 
на проблемы с шеей жалуются на боль в шее в течение 
более короткого времени, если они делятся своими 
проблемами с  окружающими, получают социальную 
поддержку и понимание [42].

Факторы, связанные с работой
Согласно обзору, наиболее распространенным 

фактором риска была работа в неудобных / не меня-
ющихся позах [12]. Длительность работы и учебы, ра-
бочая нагрузка и положение тела при работе — наи-
более важные факторы, вносящие вклад в боль в шее 
[13]. Характеристики рабочего места, такие как субъ-
ективные требования к  своей работе, несоответ-
ствие между усилиями и вознаграждением и степень 
поддержки сотрудников — значимые факторы риска 
[12]. К тому же, исследователи обнаружили, что боль 
в шее связана с недостаточным контролем своей ра-
боты, рутинной работой, отсутствием возможности 
принимать решения, неспособностью влиять на  ус-
ловия работы, низким удовлетворением от  работы 
и  высоким напряжением на  работе [2]. Кроме того, 
высокие требования к  работе и  низкая поддержка 
сотрудников являются независимыми факторами 
риска боли в  шее; также получены доказательства, 
что недостаточные полномочия принимать решения 
являются фактором риска [46].

Имеются некоторые данные, что  высокая квали-
фикация оказывает защитный эффект против бо-
лей в  шее [2]. Однако работа за  компьютером счи-
тается профессиональным риском развития болей 
в  шее  [19]. Предполагается, что  несколько факто-
ров играют ключевые роли в развитии болей в шее 
при работе за компьютером, включая позу, длитель-
ность работы за  компьютером, психологический 
стресс, повторяющиеся движения, длительные ста-
тические нагрузки и  психосоциальные эффекты ра-
бочей среды [19]. Помимо этого, также имеется связь 
между болью в шее и напряжением глаз независимо 
от других условий [19].

Нервно-мышечно-скелетные нарушения
Существует ряд заболеваний и  нарушений, спо-

собствующих боли в  шее. Нервно-мышечно-скелет-
ные нарушения затрагивают кости, мышцы и нервы 
и могут проявляться по-разному. Боль в шее — одна 
из  самых распространенных жалоб пациентов с  та-
кими нарушениями, как спондилез шейного отдела, 
фибромиалгия, шейная радикулопатия и  хлыстовая 
травма (ХТ) [47, 48].

Спондилез шейного отдела  — общий термин 
для  описания набора отклонений, включающих 
прогрессирующие дегенеративные изменения 
всех компонентов шейного отдела позвоночника 
и  являющихся наиболее распространенной нерв-
но-мышечно-скелетной причиной болей в шее [49]. 
В целом, известно, что боль в шее или затылке явля-
ется первым клиническим проявлением дегенера-
тивного спондилеза шейного отдела. К спондилезу 
шейного отдела могут привести несколько факто-
ров, таких как  врожденное сужение позвоночного 
канала в  шейном отделе, остеоартрит шейного от-
дела, артрит шеи, травма и  ношение спинальных 
дисков. Вероятность развития спондилеза шейного 
отдела повышается с  возрастом, особенно после 
40 лет, и в связи с его прогрессирующей природой 
в конечном итоге поражается более одного межпо-
звонкового диска [50]. Стратегия лечения зависит 
от тяжести признаков и симптомов у пациента. В до-
полнение к  обезболивающим препаратам, облег-
чить боль в  шее в  результате спондилеза шейного 
отдела помогают неинвазивные техники (например, 
физиотерапия и мобилизация / манипуляции с шей-
ным отделом), а также другие препараты. Хирурги-
ческое вмешательство также эффективно для  пре-
дотвращения прогрессирующего неврологического 
ухудшения [51].

Фибромиалгия характеризуется хронической 
распространенной костно-мышечной болью и  до-
полнительными симптомами, такими как  крайняя 
усталость, нарушения сна, когнитивная дисфункция 
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и проблемы настроения. Предыдущие исследования 
показали, что  генетические и  эпигенетические фак-
торы играют решающую роль в  восприимчивости 
к болезни. Признаки и симптомы очень разнообраз-
ны, однако боль в  шее является наиболее распро-
страненной жалобой у пациентов [52, 53].

Радикулопатия шейного отдела  — тип наруше-
ния шейного отдела, обусловленного компрессией 
или  раздражением нервных корешков в  шейном 
отделе позвоночника. Компрессия нервных кореш-
ков возможна в результате спондилеза, нестабиль-
ности, травмы и, редко, опухолей. Клинические 
проявления радикулопатии разнообразны, однако 
основными жалобами пациентов с радикулопатией 
шейного отдела являются боль в шее и плечах. Диф-
ференциальные диагнозы шейной радикулопатии 
включает боль в  сердце, заболевания мышц и  ске-
лета, инфекции и  злокачественные новообразова-
ния [54, 55].

ХТ характеризуются набором симптомов, затра-
гивающих шею и вызываемых движениями с резким 
ускорением и торможением. ХТ характеризуется не-
сколькими клиническими нарушениями, включая 
боль в  шее, неспецифическую головную боль, го-
ловокружения и  боль в  височно-нижнечелюстном 
суставе, которая провоцируется резким растяже-
нием мышц и  сухожилий шеи. Распространенность 
ХТ в мире различается, однако у до 50 % пациентов 
развивается хроническая боль. Таким образом, у па-
циентов с ХТ часты боли в суставах шейного отдела 
позвоночника [56–58].

Аутоиммунные заболевания
Аутоиммунные заболевания — хроническая 

и  клинически неоднородная группа заболеваний, 
развивающихся у  индивидов с  нарушенным имму-
нитетом. Аутоиммунные заболевания поражают 
разные органы и  ткани. При  некоторых аутоиммун-
ных заболеваниях мишенью иммунной системы ста-
новятся мышцы, суставы и  нервы, таким образом, 
при этом также вероятно поражение шейного отдела 
позвоночника. Наиболее значимыми аутоиммунны-
ми заболеваниями являются ревматоидный артрит, 
ревматическая полимиалгия, рассеянный склероз 
(РС), анкилозирующий спондилит, системная красная 
волчанка (СКВ), миозит и псориатический спондилит.

Ревматоидный артрит  — хроническое воспали-
тельное заболевание, поражающее преимуществен-
но кости, периферические суставы и  связки, хотя 
возможно поражение почти любой системы. При-
пухание периферических суставов  — распростра-
ненный ранний симптом, а  хроническое воспале-
ние шейного отдела позвоночника является вторым 
по  распространенности признаком ревматоидного 

артрита и поражает более половины пациентов. Боль 
в шее — один из самых ранних симптомов, указыва-
ющих на  поражение шейного отдела позвоночника 
при ревматоидном артрите. Тем не менее, у пациен-
тов с поражением шейного отдела позвоночника так-
же возможны боли в  затылочной области и  другие 
неврологические симптомы. [59, 60].

Ревматическая полимиалгия  — относительно 
распространенное хроническое воспалительное на-
рушение, часто связанное с гигантоклеточным арте-
риитом и  характеризующееся распространенными 
болями и скованностью области шеи, плеч и бедер. 
Средний возраст пациентов с  ревматической поли-
миалгией — 70 лет, а в возрасте до 50 лет она редка. 
По-видимому, возрастная иммунная активация в от-
вет на провоцирующие факторы окружающей среды 
может способствовать развитию ревматической по-
лимиалгии [61, 62].

РС считается многоочаговым воспалительным ау-
тоиммунным заболеванием, поражающим централь-
ную нервную систему (ЦНС) и  часто приводящим 
к  хронической боли у  пациентов. Существует ряд 
факторов, таких как  возраст, пол, длительность бо-
лезни, депрессия и утомление, поэтому распростра-
ненность боли в шее у больных РС сильно варьиру-
ет. Боль в шее при РС обусловлена неподвижностью 
или  симптомом Лермитта, который определяется 
как  кратковременное ощущение «тока» при  движе-
ниях шеи [63].

Анкилозирующий спондилит  — прогрессирую-
щая и  инвалидизирующая форма артрита, приво-
дящая, главным образом, к  воспалению суставов 
позвоночника. У таких пациентов также часто встре-
чается боль в спине из-за воспаления шейного отде-
ла. Недавние генетические исследования выявили 
несколько генов и  различные пути, играющие роль 
в  анкилозирующем спондилите. В  частности, акти-
вация определенных иммунных путей играет реша-
ющую роль в патогенезе анкилозирующего спонди-
лита [64].

СКВ — тяжелое аутоиммунное заболевание, пора-
жающее почти все части тела. Следовательно, хрони-
ческая боль и усталость — очень распространенные 
признаки у больных СКВ. Воспаленные мышцы могут 
быть причиной болей в шее и спине при СКВ [65].

Миозит  — редкое хроническое системное ауто-
иммунное заболевание, характеризующееся глубо-
ким воспалением мышц и прогрессирующей мышеч-
ной слабостью. Миозит обычно поражает скелетные 
мышцы с  обеих сторон, в  том числе мышцы шеи, 
плеч, бедер и  спины. Миозит встречается в  любом 
возрасте и, сходно с  большинством аутоиммунных 
заболеваний, у  женщин его распространенность 
выше, чем у мужчин [66].

Somaye Kazeminasab, Seyed Aria Nejadghaderi, Parastoo Amiri, Hojjat Pourfathi,  
Mostafa Araj Khodaei, Mark J. M. Sullman, Ali Asghar Kolahi и Saeid Safri
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Псориатический артрит  — это группа хрониче-
ских воспалительных заболеваний суставов, разви-
вающихся у  некоторых людей с  псориазом. Псори-
атический спондилит  — подтип псориатического 
артрита, поражающий позвоночник и  вызывающий 
боль и скованность в спине и шее [67].

Генетика
Генетическая восприимчивость играет важную 

роль в  развитии комплексных заболеваний. Разгад-
ка вклада генетических факторов в  разнообразные 
отличительные признаки  — одна из  наибольших 
трудностей, перед которыми стоит современная ме-
дицинская генетика. Идентификация генетических 
определяющих факторов комплексных заболеваний 
может дать некоторое понимание патогенеза бо-
лезни. Исследования близнецов и  полногеномные 
исследования связей могут помочь получить новые 
данные о генетической структуре болезней.

Несколько популяционных исследований с  уча-
стием близнецов подтверждают влияние генетиче-
ских факторов на боль в шее. В когортных исследо-
ваниях близнецов сравнивали уровень совпадения 
среди однозиготных (ОЗ) и двухзиготных (ДЗ) близне-
цов. Большее сходство у ОЗ по сравнению с ДЗ пока-
зывает сильный вклад генетических факторов в раз-
витие боли в шее [68–73]. Однако роль генетических 
факторов в развитии боли в шее представляется наи-
более важной в раннем подростковом возрасте, тог-
да как в старшем возрасте их влияние можно считать 
пренебрежимо малым [68, 72, 74].

Число исследований, в  которых предпринима-
лись попытки определить генетические основы бо-
лей в шее, очень мало. Полногеномный анализ свя-
зей — действенный способ выявления генетических 
локусов, предрасполагающих к развитию комплекс-
ных заболеваний. Недавний полногеномный анализ 
связей, проведенный с  помощью участников биоб-
анка Великобритании, показал три генетических ло-
куса, связанных с болью в шее или плечах, включая 
межгенную область хромосомы 17 (rs12453010), ген 
FOXP2 в  хромосоме 7 (rs34291892) и  ген LINC01572 
в хромосоме 16 [75]. Однако, насколько нам извест-
но, на  данный момент опубликовано только одно 
исследование с  полногеномным анализом связей, 
и  необходимо искать дополнительные доказатель-
ства для подтверждения генетических связей между 
этими локусами и болью в шее.

Пол
Результаты нескольких систематических обзо-

ров показали, что пол является хорошо изученным, 
но  неоднозначным фактором риска боли в  шее. 
В  предыдущих исследованиях предполагалось, 

что женский пол является значимым фактором ри-
ска развития болей в  шее [11, 76]. Тем  не  менее, 
в противоположность предыдущим статьям, посвя-
щенным боли в шее, недавние эпидемиологические 
исследования не  показали значимых половых раз-
личий в  распространенности, частоте и  числе лет, 
прожитых с  инвалидностью, между возрастными 
группами пациентов с болью в шее [12, 13, 77]. Од-
нако распространенность боли в шее в определен-
ный момент времени у женщин была выше во всех 
возрастных группах [5]. Эти противоречия также 
очевидны из статей, в которых сообщается, что жен-
ский пол является слабым прогностическим показа-
телем развития боли в шее, так как возраст возник-
новения также важен и может различаться у мужчин 
и женщин. По этой причине необходим мета-анализ 
с учетом возраста, чтобы прояснить неоднозначную 
связь между полом и болью в шее.

Возраст
Старение  — наиболее значимый фактор риска 

большинства типов хронической боли, поэтому 
выявление факторов защиты и  риска имеет реша-
ющее значение для  повышения осведомленности 
об  эффективных профилактических мерах и  про-
свещения групп высокого риска [11]. Нормальная 
анатомия шейного отдела позвоночника изменяет-
ся в  пожилом возрасте, что  может стать причиной 
болей в шее и долговременной инвалидности. Боль 
в  шее часто встречается у  взрослых, хотя может 
возникнуть в  любом возрасте. Согласно исследо-
ванию общего бремени болезни 2017  г., распро-
страненность боли в  шее в  определенный момент 
достигает пика в  среднем возрасте и  снижается 
в  последующем. Бремя болезни достигает макси-
мума в возрастных группах 45–49 и 50–54 у мужчин 
и женщин, соответственно [5].

ОБСУЖДЕНИЕ
В этом описательном обзоре мы постарались дать 

самые новые данные об эпидемиологии и тенденци-
ях, связанных с болями в шее, и факторах риска, что-
бы подчеркнуть пробелы в  наших знаниях и  стиму-
лировать фокус дальнейших исследований, а  также 
помочь практикующим врачам и тем, кто определяет 
политику здравоохранения, в  профилактике и  кон-
троле этого нарушения. Наш описательный обзор по-
казал, что общая эпидемиология болей в шее значи-
тельно не изменилась за последние 30 лет. Мы также 
обнаружили, что как биологические, так и психоло-
гические факторы, такие как  возраст, генетика, ске-
летно-мышечные нарушения в анамнезе, стресс, тре-
вожность и  депрессия, могут способствовать боли 
в шее. Однако влияние некоторых других  факторов, 
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таких как расстройства личности и пол, требуют бо-
лее глубокого изучения.

Попытки идентифицировать потенциальные фак-
торы риска боли в шее ведутся на протяжении деся-
тилетий. Влияние психологических и биологических 
факторов разных типов описано ранее [14], одна-
ко размер выборки часто маленький [9, 76]. Кроме 
того, число первичных исследований, проведенных 
в разных частях мира, низко, что может быть причи-
ной ограничений источников данных, которые ис-
пользуются для  оценки бремени болезни примени-
тельно к болям в шее в разных регионах [78]. В этой 
статье факторы риска разделены на  две основные 
категории, психологические и  биологические. Од-
нако существуют и  другие способы классификации 
факторов риска, например, по уровню связи и пре-
вентивному потенциалу. Например, факторы риска 
можно разделить на имеющие высокую корреляцию 
и сложно поддающиеся или не поддающиеся профи-
лактике, факторы риска с сильной корреляцией, ко-
торые возможно предотвратить, и факторы с низкой 
корреляцией с болью в шее. Кроме того, как упоми-
налось ранее, несколько факторов (например, нару-
шения сна и депрессия) имеют двухстороннюю связь 
с болью в шее.

Факторы риска боли в шее можно подразделить 
на  три категории: физические, психологические 
и  индивидуальные. В  обзоре Kim и  соавт. обнару-
жено, что большинство факторов риска боли в шее 
связаны с  психосоциальными, а  не  физическими 
характеристиками [12]. Боль в  шее также связана 
со многими другими сопутствующими нарушениями, 
такими как головные боли, головокружение, тревож-
ность и депрессия [29]. Тем не менее, в исследовани-
ях, изучающих связь боли в шее с психологическими 
факторами, имеются некоторые несоответствия.

Существует также несколько факторов риска, та-
ких как  депрессия и  профессиональные факторы, 
не  только имеющие сильную связь с  болью в  шее, 
но  и  предотвратимые. Мышечно-скелетные нару-
шения  — наиболее распространенные нарушения, 
при  которых реабилитация может принести пользу 
(1,71 млрд людей (95 % ДИ: 1,68–1,80)) [79]. Помимо 
этого, боль в шее — второе по частоте мышечно-ске-
летное нарушение с большей распространенностью 
и числом новых случаев среди женщин [5, 79]. Кроме 
того, в 2016 г. боли в поясничной области и шее ста-
ли третьей по распространенности причиной увели-
чения числа лет жизни, прожитых с инвалидностью, 
у обоих полов (87 млн (61–114)) [80]. Таким образом, 
важно найти экономически эффективный способ 
диагностики и  стратегию лечения [81]. К  тому  же, 
улучшение выявления и  регистрации болезненных 
состояний, таких как  боль в  шее, могло  бы внести 

большой вклад в  улучшение здоровья за  счет на-
дежных оценок бремени болезни и, таким образом, 
правильного распределения ресурсов и  внедрения 
программ профилактики и лечения [78].

Как упоминалось ранее, факторы, связанные с ра-
ботой (например, нагрузка на работе, работа за ком-
пьютером и длительность обучения), являются факто-
рами риска развития боли в шее. Тем не менее, риск 
болей в шее существует также у детей и подростков. 
Перекрестное исследование с  участием 207  детей 
и  подростков с  неспецифической болью в  шее по-
казало, что  сильное сгибание шеи во  время учебы, 
сидения, просмотра телевизора и  использования 
смартфонов (или других ручных устройств) связано 
с болью в шее [82]. Кроме того, в статье Scarabottolo 
и соавт. обнаружено, что отсутствие физической ак-
тивности у подростков связано с повышением риска 
боли в  шее (отношение шансов (ОШ))  = 1,49 (1,06–
2,10)) [83]. Использование мобильного телефона 
более 10 ч в  неделю значительно повышало шансы 
на  развитие боли в  шее у  учащихся в  возрасте 10–
17 лет (ОШ = 2,48; 95 % ДИ: 1,29–4,75) [84].

В  настоящее время получены данные крупного 
эпидемиологического исследования, говорящие 
о связи между ментальными нарушениями и хрони-
ческой болью. Психологические нарушения и  боль, 
сопутствующие друг другу, имеют значение для  ис-
хода боли и, возможно, также психологических на-
рушений. Зависимость между психологическими 
нарушениями и  хронической болью, в  случае од-
новременного возникновения, часто комплексная, 
а  интерпретация и  лечение сложны. Хотя зависи-
мость между хронической болью и  психиатриче-
скими нарушениями установлена, зависимость меж-
ду тяжестью боли и  расстройствами настроения 
или тревожностью менее четкая [32]. Кроме того, ис-
следования в разных культурах и социально-эконо-
мических ситуациях показали, что  люди с  хрониче-
ской болью в шее чаще страдают от психологических 
нарушений (например, расстройств настроения, тре-
вожности и злоупотребления алкоголем) по сравне-
нию с людьми без болей в шее [30].

Наиболее заметным ограничением этого иссле-
дования является использование описательного 
подхода вместо систематического обзора и  мета-
анализа, поэтому сложно сделать точные выводы. 
К  тому  же, мы исследовали только биологические 
и  физиологические факторы риска, хотя существу-
ют и  другие потенциальные факторы риска, такие 
как травмы шеи в анамнезе, количество детей, боль 
в поясничной области в анамнезе и плохое здоровье 
по  самооценке [30, 85]. Кроме того, мы признаем, 
что  некоторые из  тем, рассматривающихся в  раз-
деле биологических факторов риска, могут быть 
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не   совсем сбалансированы. Несмотря на  эти огра-
ничения, данный подробный обзор подчеркнул важ-
ные пробелы в наших знаниях и области, требующие 
дальнейшего исследования. Будущие исследования 
следует провести в форме систематических обзоров, 
с мета-анализом или без, и посвятить специфическим 
биологическим (таким как  пол) и  психологическим 
(таким как тип личности) факторам риска, особенно 
при  непоследовательных данных, чтобы прояснить, 
существует ли связь.

ВЫВОДЫ
Боль в шее широко распространена в мире, хотя 

бремя болезни значительно не  изменилось за  пе-
риод 1990–2019. Недавняя литература показала, 
что психологические факторы (например, стресс, не-
которые когнитивные факторы и проблемы со сном) 
и индивидуальные / биологические факторы (напри-
мер, имеющиеся нервно-мышечные или аутоиммун-
ные нарушения, старение, генетические факторы) 
способствуют развитию боли в шее (рис. 6). Зависи-
мость между типами личности, полом и риском боли 
в шее пока неясна, поэтому необходимы дальнейшие 
исследования связи между болью в  шее и  полом, 
личностью и несколькими другими психологически-
ми факторами.
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Резюме
Получено много доказательств связи между нарушениями сна и болью. Однако остается много вопросов о направлении 
причинно-следственной связи, а также возможных механизмах такой связи. Преобладающая точка зрения — в целом 
такая зависимость двухсторонняя. В настоящем обзоре критически оцениваются недавние публикации проспективных 
и экспериментальных исследований (с 2005 г. по настоящее время), чтобы собрать обновленные данные на тему на-
правленности и механизмов связи между сном и болью. Ключевая тенденция из популяционных продольных исследо-
ваний — то, что нарушения сна позволяют прогнозировать возникновение и усиление имеющейся хронической боли. 
Продольные микро-исследования с глубокими субъективными и объективными оценками боли и сна поддерживают 
представление о том, что нарушения сна являются более сильным и достоверным прогностическим показателем боли, 
чем боль для нарушений сна. Недавние экспериментальные исследования дают основания полагать, что нарушение сна 
может нарушить ключевые процессы, способствующие развитию и сохранению хронической боли, включая эндогенное 
подавление боли и боль в суставах. Обсуждается несколько биопсихосоциальных мишеней для будущих исследований 
механизмов боли и сна, включая дофаминовую и опиоидную системы, положительные и отрицательные эмоции и со-
циально-демографические факторы.

Перспектива — в этом критическом обзоре рассматриваются недавние проспективные и экспериментальные 
исследования (с 2005 г. по настоящее время), посвященные связи между сном и болью, в попытке установить 
тенденции, указывающие на направленность связи и потенциальные механизмы. Обновление данных литературы 
необходимо, чтобы задать направление для будущей клинической разработки и обновления методов лечения 
хронических нарушений сна и хронической боли.

ВВЕДЕНИЕ
Боль  — физиологический и  эмоциональный 

сигнал телесного повреждения, сильно влияющий 
на поведение. Сон — это побуждение, регулируемое 
поведением, в широком смысле служащее для под-
держания гомеостаза и  оптимизации функций раз-
личных физиологических систем. И сон, и боль необ-
ходимы людям для выживания; однако, хронические 
нарушения в  системах, регулирующих боль и  сон, 
могут иметь широкие отрицательные последствия 
для  здоровья и  благополучия. 67–88 % нарушений, 
сопровождающихся хронической болью, связаны 
с  нарушениями сна [70, 103], и  не  менее 50 % лю-
дей с  бессонницей  — наиболее часто диагностиру-
емым нарушением сна  — страдает от  хронической 

боли  [117]. При  большинстве медицинских вмеша-
тельств появление боли как побочного эффекта со-
впадает с  появлением нарушений сна, и  наоборот 
[20]. Кроме того, и  хроническая боль, и  нарушения 
сна связаны с рядом общих физиологических и мен-
тальных сопутствующих нарушений, например, ожи-
рение [45], диабет 2 типа [18, 50] и депрессия [34, 127].

На  фоне этих появляющихся данных в  поддерж-
ку связи между сном и  болью без  ответа остаются 
два фундаментальных вопроса: 1) Связь между бо-
лью и  сном взаимная или  односторонняя? и  2) Ка-
кие механизмы ответственны за  связь между сном 
и болью? Масштабы исследований связи сна и боли 
огромны, поэтому нам приходится сузить охват на-
стоящего обзора. В предыдущих обзорах на эту тему 
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рассматривались доказательства из  проспективных 
[103] и экспериментальных [54] исследований, чтобы 
установить, является  ли связь между сном и  болью 
двухсторонней, или ее лучше описать с помощью од-
носторонних моделей. Развивающееся устойчивое 
представление, поддерживаемое этими обзорами, 
заключается в том, что боль и сон имеют двухсторон-
нюю связь, и что острое экспериментальное наруше-
ние сна повышает чувствительность к боли. Однако 
ранние данные, на  основании которых были сдела-
ны эти обзоры, были ограничены непостоянством 
методологии между относительно малым числом 
исследований, и более новые данные говорят о не-
обходимости более сложного и структурированного 
анализа. Так как  методы проспективных и  экспери-
ментальных исследований усовершенствовались 
за  последние годы, мы решили сделать обновлен-
ный обзор проспективных и  экспериментальных 
исследований, проведенных за  последнее десяти-
летие, чтобы прояснить, что  нам в  настоящее вре-
мя известно по вопросу взаимной / односторонней 
зависимости. Кроме того, мы обсудили несколько 
многообещающих целей для будущих исследований 
возможных механизмов, лежащих в  основе связи 
между сном и  болью. Мы не рассмотрели весь спи-
сок возможных механизмов, однако сосредоточи-
лись на  трех возможных механизмах (аффективные 
системы, системы нейромедиаторов мозга и  соци-
ально-демографические факторы), которым уделя-
лось значительное внимание в  отдельных областях 
исследований сна и  боли, но  меньшее внимание 
как к механизмам взаимодействия между сном и бо-
лью. Литература о результатах фармакологического 
[6] и когнитивно-поведенческого [116] лечения рас-
сматривается в  других источниках. Следовательно, 
мы не  будем рассматривать такие исследования 
и предлагаем читателям обратиться к данным публи-
кациям.

МЕТОДЫ
Smith и Haythornthwaite [103] обсудили продоль-

ные исследования, опубликованные до 2004 г. вклю-
чительно. Таким образом, мы искали в базах данных 
PubMed и  Google Scholar продольные исследова-
ния, опубликованные с 2005 г. по настоящее время, 
по  следующим поисковым терминам, отдельно 
или в сочетании: «боль», «хроническая боль», «сон», 
«бессонница», «продольное», «проспективное» 
и «ежедневный дневник». Lautenbacher и соавт. [54] 
обсуждали экспериментальные исследования, опу-
бликованные до 2006 г. включительно.

Мы ограничили свой поиск в  базах данных 
PubMed и Google Scholar периодом с 2006 г. по насто-
ящее время и  использовали следующие поисковые 

термины, отдельно или в сочетании: «боль», «болевая 
чувствительность», «гипералгезия», «количествен-
ное исследование чувствительности», «лишение 
сна», «полное лишение сна», «частичное лишение 
сна», «фрагментация сна» и «экспериментальный».

Кроме поиска в этих базах данных, мы искали до-
полнительные статьи, не  найденные при  исходном 
поиске, в списках литературы к соответствующим ис-
следованиям. В этот обзор включены все найденные 
проспективные и экспериментальные исследования 
лишения сна. Кроме того, любые дополнительные 
статьи, включенные в  обобщенный обзор проспек-
тивных и  экспериментальных исследований, были 
выбраны по их актуальности, по нашему суждению, 
для ответа на вопросы о направлении и механизмах 
связи сна и  боли. Мы не  включали и  не  исключали 
статьи на  основании статистической значимости 
(или ее отсутствия) результатов.

Сначала мы рассмотрели ключевые данные из ис-
следований, найденных во  время поиска. В  после-
дующем мы задали несколько направлений для  бу-
дущих исследований, организовав их  под  двумя 
общими заголовками: 1) Биологические и  пове-
денческие механизмы связи между сном и  болью  
и  2)  Социально-демографические регуляторы свя-
зи сна и  боли. Хотя эти категории никоим образом 
не  ограничивают потенциальный вклад будущих 
исследований в  улучшение нашего понимания сна 
и боли, мы выбрали их, так как они представляют со-
бой значительные пробелы в  текущей базе знаний, 
и  их  можно относительно легко включить в  суще-
ствующие программы исследований.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Однонаправленное или взаимное влияние?

Обзор предыдущей работы. Ранние данные 
продольных исследований, рассмотренные в работе 
Smith и Haythornthwaite (2), дают основания предпо-
лагать взаимное влияние между сном и болью. В этом 
обзоре однонаправленное влияние боль→сон на-
блюдалось в  5/6 применимых продольных исследо-
ваний [1, 21, 73, 93, 94], а  данные в  пользу влияния 
сон→боль — в 4/6 применимых исследований [1, 21, 
93, 112] с участием пациентов с фибромиалгией, рев-
матоидным артритом (РА), ожогами и челюстно-лице-
вой болью. С  того времени литература стала более 
зрелой в  нескольких ключевых аспектах, что  позво-
ляет сделать более достоверные заключения. В пер-
вую очередь, проведено вдвое больше проспектив-
ных исследований (табл. 1), в том числе на ряде новых 
клинических выборок, включая пациентов с  голов-
ными болями напряжения, мигренью, первичной 
бессонницей, первичной депрессией и  детей с  хро-
нической болью. Во-вторых, сейчас имеется больший 
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набор различных продольных (меньше временных 
точек с большими промежутками между ними) и ми-
кро-продольных (много временных точек, располо-
женных ближе друг к другу) исследований, позволя-
ющих провести более структурированный анализ 
временной связи сна и  боли. В-третьих, в  несколь-
ких исследованиях оценивались вновь возникшие 
жалобы на  боль и/или  нарушения сна, предсказан-
ные по  предшествующим симптомам. В-четвертых, 
на данный момент проведено несколько очень круп-
ных эпидемиологических исследований, из  которых 
можно вывести более прочные заключения на попу-
ляционном уровне.

Мы в  широком смысле классифицировали не-
давние проспективные исследования на  те, в  кото-
рых оценивалась только однонаправленная связь  
сон→боль, и  те, в  которых оценивалась двунаправ-
ленная связь. Мы не  нашли каких-либо недавних 
проспективных исследований, оценивавших исклю-
чительно однонаправленный эффект боль→сон.

Недавние проспективные исследования, в ко-
торых оценивалось однонаправленное влияние 
нарушений сна на  боль в  последующем (2005–
2012). Три крупных продольных исследования по-
казали, что усиленные симптомы бессонницы повы-
шают риск усугубления имеющейся головной боли 
и развития новых головных болей при долговремен-
ном наблюдении в течение 1–12 лет [10, 62, 77]. В част-
ности, у датчан с нечастыми эпизодическими голов-
ными болями напряжения была выше вероятность 
развития хронических головных болей напряжения 
через 12  лет наблюдения, если в  исходный момент 
присутствовали симптомы бессонницы [62]. Однако 
симптомы бессонницы не  позволяли прогнозиро-
вать мигрень в этой выборке. В противоположность 
этому, симптомы бессонницы в выборке норвежско-
го популяционного исследования без головной боли 
позволяли прогнозировать появление головных бо-
лей напряжения и мигрени на протяжении 11-летне-
го периода наблюдения [77]. В выборке без головных 
болей британского популяционного исследования 
отмечена значительно большая вероятность появле-
ния головных болей (диагностический тип не указан) 
на  протяжении 1-годичного периода наблюдения 
при наличии симптомов бессонницы в исходный мо-
мент [10]. В том же исследовании у индивидов с го-
ловными болями вероятность ремиссии через 1 год 
была выше при  отсутствии симптомов бессонницы 
в исходный момент [10].

Крупное популяционное исследование среди 
норвежских женщин показало, что у женщин с часты-
ми «проблемами со  сном», которые определялись 
как  сложность засыпания или  наличие расстрой-

ства сна, значительно выше риск развития фибро-
миалгии через 10  лет [71]. По  оценкам авторов, 2/3 
случаев развившейся фибромиалгии в  их  выборке 
объяснялись проблемами сна [71]. Эти результаты 
подкрепляются данными отдельного популяцион-
ного исследования, показавшего, что симптомы бес-
сонницы в исходный момент значительно повышают 
риск развития хронической костно-мышечной боли 
(как  распространенной, так и  локальной) на  протя-
жении 17-летнего наблюдения [74]. Также показано, 
что качество сна является прогностическим показа-
телем разрешения симптомов хронической распро-
страненной боли в течение 15 месяцев [17].

В  дополнение к  продольным исследованиям, 
недавние микро-продольные исследования пока-
зали, что  нарушение сна позволяет линейно про-
гнозировать боль на  следующий день у  пациентов 
с  депрессией [16] и  у  пожилых людей [24], а  также 
аффективные реакции на боль у пациентов с РА и фи-
бромиалгией на следующий день [43].

Все эти проспективные исследования показыва-
ют, что нарушения сна повышают риск новых случа-
ев хронической боли у тех, кто не страдает от боли, 
ухудшают долговременный прогноз при существую-
щих головных болях и  хронической костно-мышеч-
ной боли и влияют на ежедневные колебания клини-
ческой боли. Кроме того, хороший сон, по-видимому, 
улучшает долговременный прогноз для  людей с  го-
ловными болями напряжения, мигренью и хрониче-
ской костно-мышечной болью.

Недавние проспективные исследования, по-
священные двухсторонней зависимости между 
сном и болью (2005–2012)

Доказательства, что  нарушения сна пред-
шествуют боли: среди исследований, изучавших 
двухсторонние связи, отмечена тенденция, дающая 
основания полагать, что  нарушения сна могут быть 
более сильным прогностическим показателем боли, 
чем  боль от  нарушений сна. 1-годичное продоль-
ное когортное исследование с  участием пациентов 
с фибромиалгией показало с помощью моделирова-
ния структурными уравнениями, что нарушения сна 
предшествуют усилению боли, тогда как  значимой 
связи между болью в момент времени 1 и нарушени-
ями сна 1 год спустя не обнаружено [8]. Моделирова-
ние панельных данных на основе перекрестных дан-
ных с  использованием оценок тяжести бессонницы 
и  боли при  нарушении височно-нижнечелюстного 
сустава (ВНЧС) раз в 2 недели показали сходный эф-
фект [88]. В течение 3 месяцев измерений (6 оценок 
раз в 2 недели) колебания степени бессонницы в те-
чение месяца позволяли прогнозировать изменения 
оценок боли в последующий месяц, тогда как коле-
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бания боли не являлись прогностическим показате-
лем будущих изменений тяжести бессонницы. Среди 
населения в целом отмечена взаимная зависимость 
между сном и болью день ото дня с запаздыванием 
эффекта [29]. Однако, величина эффекта была боль-
ше в направлении сон→боль, чем в противополож-
ном, таким образом, ухудшение сна в определенный 
день позволяло прогнозировать усиление боли в по-
следующий день [29].

Доказательства, что  нарушение сна предшеству-
ет боли, также было представлено в 3 последующих 
исследованиях с ежедневными оценками сна и боли. 
В одном исследовании с участием подростков с раз-
личными жалобами на  хроническую боль, включая 
головную боль, боль в  животе, спине, другую кост-
но-мышечную боль, ежедневные оценки с помощью 
актиграфии показали значимые связи между общим 
временем сна и пробуждения после засыпания и жа-
лобами на боль на следующий день [59]. Боль не по-
зволяла проспективно прогнозировать какие-либо 
показатели сна. В другом исследовании подростков 
с  ювенильным полиартритом ежедневное плохое 
качество сна по самостоятельной оценке было про-
гностическим показателем боли в  течение дня, од-
нако обратная зависимость была незначимой [12]. 
Сходные эффекты наблюдались у взрослых пациен-
тов клиники, специализирующейся на  боли, с  раз-
нообразной этиологией хронической боли и  сопут-
ствующей бессонницей [115]. В  этом исследовании 
качество сна по  самостоятельной оценке и  эффек-
тивность сна, измеренная с  помощью актиграфии, 
позволяли достоверно прогнозировать боль на сле-
дующий день. В противоположность этому, боль ис-
ключили из  окончательных моделей прогнозирова-
ния параметров сна в  связи с  относительно слабой 
прогностической значимостью по  сравнению с  ког-
нитивными переменными.

Следует отметить, что, в  дополнение к  этим 
проспективным исследованиям, было проведено 
крупное перекрестное когортное исследование 
с участием онкологических пациентов, в котором ис-
пользовалось моделирование структурными урав-
нениями для  установления направленности связи 
между сном и болью [111]. В серии анализов связей 
между депрессией, усталостью, сном и  болью мо-
дель структурных уравнений с  наилучшим соответ-
ствием включала путь, по  которому сон позволял 
прогнозировать боль; включение обратного пути — 
боль как  прогностический показатель сна  — дало 
модель с  худшим соответствием, которую исключи-
ли из окончательного анализа. Эти результаты дают 
основания полагать, что  влияние сна на  симптомы 
боли у онкологических пациентов может быть силь-
нее, чем влияние боли на симптомы сна.

Доказательства двунаправленной связи: 
другие недавние продольные исследования дали 
результаты, согласующиеся с  двунаправленной 
зависимостью между сном и болью. Крупное про-
дольное исследование с  участием пациентов 
с  острой травмой мозга с  помощью смешанного 
линейного моделирования показало, что  острые 
симптомы бессонницы при  выписке из  больницы 
были прогностическим показателем худшего вос-
становления и  более выраженной боли на  про-
тяжении 2-летнего наблюдения [105]. Также на-
блюдалась обратная зависимость: тяжесть боли 
при  выписке позволяла прогнозировать тяжесть 
бессонницы на  протяжении 2-летнего последу-
ющего наблюдения. Двухсторонняя зависимость 
между хронической болью и  хроническими сим-
птомами бессонницы наблюдалась в течение 1 года 
в популяционном исследовании с участием взрос-
лых шведов [47]. Однако бессонница в  исходный 
момент не  являлась значимым прогностическим 
показателем новых случаев боли в период после-
дующего наблюдения после поправки на  возраст, 
пол и симптомы депрессии. В суточном временном 
масштабе в  выборке женщин с  фибромиалгией 
наблюдалась двухсторонняя связь между болью 
и нарушениями сна [76]. В этом исследовании мно-
гоуровневое моделирование показало, что плохое 
субъективное качество сна по  самостоятельной 
оценке было прогностическим показателем более 
сильной боли на следующий день, а усиление боли 
позволяло прогнозировать плохое качество сна 
на следующую ночь.

Резюме недавних проспективных исследо-
ваний. По  мере уточнения экспериментальных ме-
тодов и  анализа данных за  последнее десятилетие 
в  литературе намечается тенденция, говорящая, 
что  влияние сна на  боль во  времени может быть 
сильнее, чем влияние боли на сон. Из 9 недавних про-
спективных исследований, в  которых оценивались 
эффекты в обоих направлениях, 6 обнаружили более 
веские доказательства того, что нарушения сна пред-
шествуют боли [8, 12, 29, 59, 88, 115]. В каждом из этих 
исследований использовались сложные измерения 
(например, микро-продольные) и  аналитические 
техники, включая многоуровневое моделирование 
и моделирование панельных данных на основе пере-
крестных данных, при этом учитываются временные 
зависимости повторных измерений и дисперсия слу-
чайной ошибки, поэтому заключения о  последова-
тельных взаимодействиях можно сделать с большей 
степенью достоверности, чем  при  обычной регрес-
сии методом наименьших квадратов или  диспер-
сионном анализе. Следует отметить, что  в  2 иссле-
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дованиях, в  которых сообщается об  относительно 
эквивалентном двунаправленном взаимодействии 
[47, 105], имелись ограничения в  связи с  зависимо-
стью от инструментов самооценки сна и боли. Таким 
образом, при более общей оценке сон и боль могут 
представляться двухсторонне связанными, тогда 
как  более точный анализ дает основания полагать, 
что плохой сон может оказывать более выраженное 
и, возможно, длительное влияние на  восприятие 
хронической боли (см. O'Brien и соавт. [76] в качестве 
исключения, заслуживающего упоминания). Кроме 
того, несколько крупных проспективных исследова-
ний дают основания полагать, что проблемы сна по-
вышают риск развития хронической боли в будущем, 
а хороший сон повышает вероятность ремиссии хро-
нической боли со временем [10, 17, 62, 71, 74, 77]. Эти 
исследования дают прочную основу для  гипотезы, 
что сон имеет причинную связь с болью. С клиниче-
ской точки зрения эти результаты с высокой вероят-
ностью говорят о  том, что  нарушения сна являются 
многообещающей мишенью для  терапевтического 
вмешательства с  целью предотвращения и  лечения 
хронической боли. Важно отметить, что неясно, раз-
личаются ли механизмы, играющие роль в развитии 
боли заново и  в  усугублении существующей боли 
в  результате нарушений сна. При  будущей работе 
следует изучить, являются  ли эти механизмы иден-
тичными, или должно ли нарушение сна, провоциру-
ющее новые случаи, быть более выраженным и дли-
тельным, чем требуется для провокации обострения 
существующего состояния.

Далее, проспективные исследования также долж-
ны включать более объективные меры сна и  боли. 
В  нескольких рассмотренных здесь исследованиях 
использовалась актиграфия, дающая объективную 
оценку активности в  сравнении с  неактивностью 
для количественного анализа параметров сна, вклю-
чая общее время сна, задержку засыпания, про-
буждение после засыпания и  эффективность сна. 
Учитывая все большую доступность и минимальную 
нагрузку на субъекта, актиграфия должна стать стан-
дартным инструментом для  оценки в  проспектив-
ных исследованиях сна и боли. Кроме того, амбула-
торная полисомнография становится все доступнее 
и удобнее для использования, что дает уникальную 
возможность многократной оценки электрофизи-
ологических параметров сна у одного и того же че-
ловека. О связи между объективными нарушениями 
сна и  количественными параметрами чувствитель-
ности к боли или модуляции боли известно мало. Все 
предшествующие исследования полагались на  кли-
ническую самооценку боли. Эти вопросы следует 
поднять в  будущих исследованиях как  в  клиниче-
ских, так и в неклинических условиях.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ЛИШЕНИЕ  
СНА И БОЛЬ

Обзор предыдущей работы. Недавние дости-
жения проспективных исследований пролили новый 
свет на временную связь между сном и болью, тогда 
как исследования с лишением сна дали более глубо-
кие сведения о механизмах взаимосвязи между сном 
и  болью. С  помощью манипуляций в  определенных 
промежутках типичного периода, когда человек име-
ет возможность спать, эти исследования дали све-
дения о влиянии нарушения сна на острые реакции 
на  болевые раздражители, а  также любые спонтан-
ные изменения в  клинической боли. Эта тема была 
предметом предыдущего обзора [54], результаты ко-
торого подтверждают представление, что  лишение 
сна повышает чувствительность к боли. Из 8 рассмо-
тренных исследований 5 [52, 58, 66, 67, 80] дали до-
казательства усиления боли при лишении сна, а 3 [2, 
22, 79] не  смогли найти доказательств гипералгезии 
в результате лишения сна. Результаты этих начальных 
исследований были ограничены в  нескольких отно-
шениях. Во-первых, размеры выборок были доволь-
но маленькими (N от  9 до  20) и  участвовали только 
здоровые добровольцы, что не позволяет обобщить 
данные на клинические выборки. Во-вторых, техники 
лишения сна были ограничены полным лишением 
сна и  избирательным лишением определенных ста-
дий. Первые позволяют установить, что  происходит, 
когда мозг и тело полностью лишены сна. Последние 
позволяют оценить влияние нарушения определен-
ных стадий сна, например, медленного сна или  сна 
с быстрыми движениями глаз (БДГ). Следует отметить, 
что в ранних исследованиях, обзор которых представ-
лен Lautenbacher и соавт. [54], отсутствовали техники 
частичного лишения сна, которые могут дать новые 
и более обоснованные с экологической точки зрения 
данные о связи сна и боли как в популяции в целом, 
так и  в  клинических выборках. Частичное лишение 
сна подразумевает сокращение или  нарушение сна. 
Наконец, методы количественной оценки чувстви-
тельности (КОЧ) более ранних исследований огра-
ничивались определением порога температурной 
и механической чувствительности и переносимости, 
и не оценивали влияние лишения сна на нисходящие 
процессы модулирования боли, такие как  подавле-
ние или  усиление. В  недавних экспериментальных 
исследованиях были сделаны попытки закрыть неко-
торые из этих пробелов, однако остается еще много. 
Здесь мы рассматриваем недавние исследования, 
в которых использовались техники частичного лише-
ния сна при изучении гипералгезии, индуцированной 
нарушениями сна. Кроме того, мы рассматриваем не-
сколько недавних экспериментальных исследований 
сна, включавших клинические выборки.
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Недавние исследования частичного лишения 
сна и чувствительности к боли. У большинства лю-
дей с клиническими нарушениями сна удается опре-
делить какую-то меру сна на протяжении типичного 
периода сна. Таким образом, схема частичного ли-
шения сна, когда сон ограничивается лишь в  части, 
но не на протяжении всего периода сна, может лучше 
отражать последствия распространенных проблем 
со сном для болевой чувствительности, чем полное 
лишение сна. Действительно, здоровые участники 
(N = 22) сообщали о  спонтанной боли в  теле после 
2 ночей частичного (4 ч) лишения сна, и этот эффект 
усиливался с повышением количества ночей частич-
ного лишения сна [40]. Небольшое исследование (N = 
7) с оценкой изменений у одних и тех же участников 
показало, что постоянное ограничение сна 4 часами 
в  течение 2 ночей подряд значительно уменьшало 
задержку отдергивания пальца в ответ на болезнен-
ное термическое воздействие выше болевого поро-
га [96], таким образом, возможно, что частичное ли-
шение сна может вызывать гипералгезию. Недавнее 
исследование частичного лишения сна с  участием 
больных РА подчеркнуло клиническую значимость 
этих результатов [46]. В  относительно большой вы-
борке здоровых участников (N = 27) и  больных РА 
(N = 27) постоянное ограничение сна 4 часами в те-
чение всего одной ночи привело к  усилению боли 
по  самооценке, усталости, депрессии и  тревожно-
сти у  больных РА, но  не  у  контрольных участников. 
Важно, что  специфические для  этой болезни меры 
тяжести боли и  количество болезненных суставов 
у больных РА повысились после частичного лишения 
сна [46].

Маленький эксперимент с  частичным лишени-
ем сна с участием одних и тех же людей дал доказа-
тельства разного влияния частичного лишения сна 
на субъективные оценки боли в сравнении с актива-
цией коры во время количественной оценки чувстви-
тельности [118]. Участников просили ограничить сон 
дома 4 часами или  менее на  одну ночь, и  длитель-
ность сна подтверждали актиграфией. На следующий 
день участники являлись в  лабораторию для  коли-
чественного измерения чувствительности с  исполь-
зованием лазерных импульсов теплового излучения 
(тот же протокол использовался отдельно после прер-
ванного сна). После частичного лишения сна по срав-
нению с ненарушенным сном болевые раздражители 
оценивались как  значительно более болезненные, 
тогда как активность коры при ЭЭГ в области островка 
и поясной извилины была ослаблена. Эти результаты 
могут говорить о  том, что  гипералгезивный эффект 
частичного лишения сна опосредован нарушениями 
нисходящих систем модулирования боли, а не усиле-
нием восходящих чувствительных путей, хотя необхо-

димы дальнейшие исследования для подтверждения 
такой возможности.

Возможно, что экспериментальные схемы частич-
ного лишения сна, когда сон прерывистый, ближе 
соответствуют нарушениям сна при  хронической 
боли по сравнению с непрерывным бодрствованием 
на протяжении определенного периода (например, 4 
часов). Преобладающая жалоба при нарушениях сна 
у пациентов с хронической болью — многократное 
пробуждение ночью из-за боли [117]. Smith и соавт. 
[102] разработали схему нарушения непрерывности 
сна с  принудительными пробуждениями (ПП), что-
бы повысить прогностическую значимость гипотез 
о гипералгезии, индуцированной нарушениями сна. 
ПП  — это экспериментальная схема частичного ли-
шения сна, когда участников будят псевдослучайным 
образом каждый час в  течение 8-часового периода 
сна. 7 пробуждений занимают 20 минут, а  одно  — 
полный 60-минутный интервал. В  целом участники 
бодрствуют 200 минут и  им позволяется спать 280 
минут. Результаты начального исследования ПП [102] 
показали, что прерывистый сон приводит к появле-
нию жалоб на спонтанную боль на следующий день 
у женщин, в остальном здоровых (N = 10), по сравне-
нию с группой с ограничением сна (N = 10), участни-
ки которой спали непрерывно в  течение такого  же 
времени, как  группа ПП, и  здоровыми контрольны-
ми участниками, спавшими непрерывно 8 ч (N= 12). 
Кроме того, условная модуляция боли (УМБ) — мера 
эндогенного подавления боли, опосредованного 
опиоидами [129] — была значительно снижена после 
прерывистого сна по  сравнению с  двумя другими 
группами [102].

Вредоносное действие нарушения непрерыв-
ности сна на  функцию подавления боли с  того вре-
мени воспроизведено в  нескольких клинических 
исследованиях. Полисомнографическое исследова-
ние с участием пациентов с нарушениями ВНЧС по-
казало значимую связь низкой эффективности сна 
со снижением эффективности УМБ или нарушением 
подавления боли [28]. Эффективность сна по самоо-
ценкам также обратно коррелировала с эффективно-
стью УМБ у пациентов с фибромилагией [82]. Кроме 
того, эффективность УМБ снижена у пациентов с РА 
по  сравнению со  здоровыми контрольными участ-
никами и, по-видимому, опосредована нарушениями 
сна (по самооценке) в этой группе пациентов [56].

Недавние исследования с  эксперименталь-
ным лишением сна в  клинических выборках. 
Большинство экспериментальных исследований 
с  лишением сна по-прежнему проводятся на  здо-
ровых добровольцах, чтобы свести к  минимуму 
дисперсию ошибки и установить основную причин-
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но-следственную связь. Однако авторам нескольких 
недавних исследований удалось продвинуться впе-
ред, изучив эффекты лишения сна в форме гиперал-
гезии в  клинических выборках. Как  описано выше, 
Irwin и соавт. [46] показали, что частичное лишение 
сна изменяет как  психологические симптомы, так 
и  специфические маркеры болезни при  РА. Срав-
нимые эффекты описаны у  пациентов с  желудоч-
но-пищеводным рефлюксом (ЖПР) после частичного 
лишения сна [99]. По сравнению со здоровыми кон-
трольными участниками, у больных ЖПР обнаруже-
но значительно большее усиление симптомов после 
кислотной перфузии для провокации симптомов, по-
добных ЖПР. Авторы интерпретировали изменения 
интенсивности симптомов как клинически значимое 
доказательство гипералгезии после частичного ли-
шения сна.

Kundermann и  соавт. [51] провели первое иссле-
дование гипералгезии, вызванной лишением сна, 
в выборке пациентов с большим депрессивным рас-
стройством. У  пациентов показано снижение поро-
га температурной болевой чувствительности после 
полного лишения сна, тогда как пороги чувствитель-
ности (например, к  прикосновению) остались неиз-
менными. Эти результаты воспроизводят данные 
доклинических исследований [52] и дают основания 
полагать, что  полное лишение сна избирательно 
усиливает активность ноцицептивных путей без  из-
менения восприятия неболевых соматосенсорных 
раздражителей. Однако это исследование имеет 
ограничение в виде отсутствия контрольной группы 
для  сравнения усиления гипералгезии после лише-
ния сна.

Наконец, Busch и соавт. [14] недавно описали кли-
нические жалобы на  более сильную боль, но  неиз-
менные пороги болевой чувствительности при воз-
действии температуры и  давления после полного 
лишения сна у пациентов с хроническим соматофор-
мным расстройством. В  противоположность это-
му — и сходно с исследованием Kundermann и соавт. 
[51] с  участием пациентов с  депрессией  — после 
лишения сна настроение значительно улучшилось. 
Данные дают основания полагать, что  у  пациентов 
с  соматоформным расстройством нарушения сна 
могут по-разному влиять на  симптомы нарушения 
настроения и  боли, и  что  ноцицептивные реакции 
в виде гипералгезии, наблюдаемые в исследованиях 
нарушений сна на  здоровых добровольцах, нельзя 
перенести на эту популяцию пациентов.

Недавнее экспериментальное исследование дает 
основания полагать, что  увеличение времени сна 
у  людей с  хроническим недостатком сна ослабляет 
исходную болевую чувствительность [95]. Участни-
ков со средним временем засыпания 8 минут при се-

рийном исследовании периодов наступления сна 
рандомизировали в  группы сна с  продолжительно-
стью больше обычной (10 часов) или  обычной дли-
тельности на  4 ночи. По  сравнению с  привычным 
сном, удлиненный сон повышал толерантность к те-
пловому излучению. Кроме того, повышение толе-
рантности к  боли (т.  е. снижение чувствительности 
к боли) значительно коррелировало с изменениями 
при серийном исследовании периодов наступления 
сна. Так как  индивиды с  легким хроническим недо-
статком сна могут подвергаться риску повышения 
болевой чувствительности, эти данные дают осно-
вания полагать, что  ранние меры по  увеличению 
длительности сна могут предотвратить хронические 
нарушения функции регуляции боли.

Резюме недавних экспериментальных иссле-
дований лишения сна. Использовался ряд экспери-
ментальных схем лишения сна для проверки прямого 
влияния нарушений сна на  болевую чувствитель-
ность. Среди разных исследований, очевидно, 
что  экспериментальные нарушения сна, даже одну 
ночь, способны повысить как  клиническую боль, 
так и  реакции на  воздействие при  количественных 
измерениях чувствительности, хотя эффекты могут 
различаться в здоровых и клинических выборках. Ги-
пералгезия после экспериментального прерывания 
сна может быть особенно значимой для  пациентов 
с  хронической болью, так как  показано, что  у  них 
изменяются ключевые эндогенные пути модуляции 
боли и повышается восприимчивость к центральной 
сенсибилизации и  постоянной боли [102]. Следую-
щим этапом, который изящно смоделирован в  ис-
следовании Irwin и  соавт. [46], будет определение 
влияния прерывистого сна в  клинической популя-
ции на конкретные параметры боли и инвалидности 
при конкретном заболевании.

ОБСУЖДЕНИЕ
Будущие направления

Поведенческие механизмы связи между сном 
и болью

Фокус исследований связи между сном и  болью 
начинает смещаться к  механизмам. Тогда как  более 
ранние работы были в  основном посвящены уста-
новлению самого факта наличия связи между сном 
и болью, будущая работа, несомненно, будет больше 
сосредоточена на том, как именно они связаны. Здесь 
мы подчеркиваем три обширные области, которые, 
по  нашему мнению, представляются многообещаю-
щими для объяснения механизмов взаимосвязи сна 
и боли.

Дофаминергическая сигнализация — дофамин 
(ДА) является основным нейромедиатором системы 
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поощрения переднего мозга, сложной сети мезо-
лимбических и  нигростриальных цепей, лежащих 
в  основе поведения, направленного на  получение 
удовольствия. ДА  также является неотъемлемым 
компонентом для стимуляции и поддержания состо-
яния бодрствования [68], обзоры см. в  работе: [69] 
и, следовательно, в  конечном итоге связан с  регу-
ляцией сна и бодрствования [25, 83, 87]. Рецепторы 
ДА в большом количестве содержатся в нисходящей 
ретикулярной активирующей системе, в  том числе 
частях ядер шва в стволе мозга, области, играющей 
решающую роль в модуляции сна [3, 61]. Foo и Mason 
[37] заявили, что  регуляция серотонинергических 
клеток ядра шва, сигнализирующих активность, мо-
жет нарушиться во  время хронической боли и  спо-
собствовать длительным периодам отсутствия сна, 
а также более выраженным нарушениям сна в виде 
его прерывистости. Учитывая обилие рецепторов 
ДА в этой области ствола мозга и хорошо известное 
взаимодействие серотонинергической и  дофами-
нергической передачи [49], возможно, что  вызван-
ные болью изменения сигнализации ДА могут влиять 
на модуляцию сна и бодрствования в ядре шва.

Эта возможность подчеркивается данными о том, 
что у пациентов с хронической лицевой болью и фи-
бромиалгией, соответственно [55, 63], снижены 
концентрации метаболитов ДА  в  спинномозговой 
жидкости [11, 57, 97] и снижена фазовая ДА реакция 
на  болевые раздражители [100, 128]. Однако необ-
ходимы исследования базовых механизмов, чтобы 
установить, каким образом нарушения сна изменя-
ют функцию ДА и как это изменение в последующем 
может повлиять на  болевую чувствительность. На-
пример, Volkow и  соавт. [124, 125] провели два экс-
перимента с полным лишением сна и визуализацией 
при помощи позитронной эмиссионной томографии 
(ПЭТ), показавших сниженное связывание радиону-
клида [11C] с  рецепторами D2/D3 в  полосатом теле 
и таламусе здоровых добровольцев. Вначале авторы 
интерпретировали эти результаты как  показатель 
того, что лишение сна усиливает эндогенный ДА то-
нус, чтобы противостоять побуждениям к засыпанию, 
и заявили, что супрахиазмальное ядро, иннервирую-
щее полосатое тело и средний мозг, может регулиро-
вать этот гомеостатический процесс. Более поздний 
эксперимент с  лишением сна, проведенный той  же 
группой [123], показал, что  влияние метилфенида-
та на  связывание с  рецептором D2 после лишения 
сна и  после ненарушенного сна не  отличалось. Так 
как известно, что метилфенидат блокирует рецептор 
DAT, эти данные дают основания полагать, что  ли-
шение сна может дезактивировать рецепторы D2/
D3, а не усиливать эндогенный ДА тонус. Очевидно, 
что необходимо больше исследований, чтобы точно 

выяснить, каким образом лишение сна изменяет ДА, 
и коррелируют ли эти изменения с одновременными 
изменениями чувствительности к  боли. Кроме того, 
необходимы дополнительные клинические иссле-
дования, чтобы установить поведенческие послед-
ствия нарушений сна для  обработки информации 
в системе поощрения и то, как эти изменения влияют 
на способность справиться с хронической болью.

Опиоидергическая сигнализация. Большое 
число междисциплинарных исследований дает ос-
нования полагать, что  опиоидные пептиды играют 
решающую роль посредников в нисходящих систе-
мах модуляции боли [5, 7, 48]. Нарушение способно-
сти к  подавлению боли показано при  многих иди-
опатических клинических болезненных состояниях 
с выраженным компонентом нарушения сна [53, 84, 
109], таких как  фибромиалгия. Доклинические ис-
следования показывают, что лишение сна нарушает 
регуляцию эндогенных опиоидных систем и  осла-
бляет обезболивающую эффективность агонистов 
мю-опиоидных рецепторов [72, 121]. Несколько пу-
тей могут способствовать уменьшению опиоидного 
обезболивания после нарушения сна. Опиоидные 
рецепторы расположены в  разных ядрах, активно 
регулирующих сон и боль [37], включая преоптиче-
ское супрахиазматическое ядро, контролирующее 
циклы сна и  бодрствования [19], и  околоводопро-
водное серое вещество, играющее основную роль 
в нисходящем подавлении боли [98]. Исследования 
на  животных показали, что  лишение сна изменяет 
функцию μ- и δ-опиоидных рецепторов в мезолим-
бических сетях [31], снижая базальные концен-
трации эндогенных опиоидов [86] и  дезактивируя 
центральные опиоидные рецепторы [32]. Недавнее 
исследование с  участием людей подтверждает эти 
доклинические данные, показав, что  снижение ко-
деиновой анальгезии коррелирует с  сонливостью 
в  течение дня [110]; сон не  оценивали. На  эпиде-
миологическом уровне нарушения сна перекрест-
но коррелируют с  применением опиоидов [133], 
но  большинство этих исследований было посвя-
щено апноэ во  сне и  не  позволяет установить на-
правление. Два исследования на основе дневников 
с  участием выживших после ожогов дают предва-
рительные доказательства, что  одна ночь плохо-
го сна позволяет прогнозировать повышение по-
требности в  опиоидах на  следующий день [91, 92]. 
Один из способов проверить механизмы, лежащие 
в  основе зависимых от  сна нарушений опиоидных 
путей  — определить, снижают  ли нарушения сна 
эффективность экзогенных опиоидов. Такие попыт-
ки в  настоящее время предпринимаются в  нашей 
лаборатории.
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Негативные и  позитивные чувства. Анализы 
опосредующих факторов показали, что  усиление 
негативных чувств (настроения или  эмоций) может 
объяснить значительную часть вариабельности в на-
правленных связях между нарушениями сна и болью 
в доклинических исследованиях депрессии. Однако 
описания путей сна / боли в исследованиях различа-
лись, поэтому в будущих исследованиях необходимо 
прояснить этот момент. В  одном исследовании об-
наружено, что подавленное настроение опосредует 
зависимость между сном и  болью в  неоднородной 
выборке пациентов с болью в спине, фибромиалги-
ей и  лицевой болью [75]. Отдельное исследование 
с  участием пациентов с  фибромиалгией рассма-
тривало сон как  посредник пути боли-депрессии, 
при этом обнаружено, что качество сна опосредует 
зависимость между болью и симптомами депрессии 
[64]. И наконец, другое исследование с участием па-
циентов с фибромиалгией говорит в пользу модели, 
при которой боль является медиатором пути от на-
рушения сна до симптомов депрессии [44]. Этот на-
бор данных дает основания полагать, что  сон, боль 
и  подавленное настроение характеризуются вариа-
бельностью, однако почти не проясняют временную 
динамику этих связей. Проспективные исследования 
могли  бы помочь разрешить эту дилемму, сравнив 
несколько конкурирующих моделей опосредующих 
факторов, включающих сон, негативные чувства 
и боль в различных выборках пациентов с хрониче-
ской болью и нарушениями сна.

Chung и Tso [16] сообщили, что медикаментозное 
лечение депрессии не  ослабляло влияние наруше-
ний сна, определенных с помощью самооценки и по-
лисомнографии, на симптомы боли во время острого 
депрессивного эпизода, говоря о том, что вариабель-
ность сна и боли выходит за рамки последствий де-
прессии. В  пользу такой возможности говорит не-
сколько исследований, показавших, что связь между 
симптомами бессонницы и  хронической болью со-
храняется после поправки на  симптомы депрессии 
[9, 122, 127]. В дальнейшем при исследованиях следу-
ет стремиться к  постоянству измерения симптомов 
отрицательных эмоций и депрессии, так как резуль-
таты могут зависеть от  инструментов оценки. В  це-
лом, различиям в измерениях эмоциональных состо-
яний в контексте исследований сна и боли уделялось 
относительно мало внимания. «Чувства» можно рас-
сматривать как общий термин, включающий как на-
строение, представляющее собой более длительные 
и  менее интенсивные аффективные состояния, так 
и эмоции, имеющие меньшую длительность и боль-
шую интенсивность [38]. И  настроения, и  эмоции 
представляют собой отдельные чувства и отличают-
ся от  депрессии и  других клинических нарушений, 

указывающих на истинное ментальное заболевание. 
Таким образом, меры, направленные на  аффектив-
ные состояния, такие как шкала позитивных и нега-
тивных чувств [126], или отдельные эмоции [4], могут 
быть более подходящими для определения механиз-
мов связи сна и боли, чем анкеты для оценки депрес-
сивных симптомов, которые обычно расплывчатые 
и неспецифические.

Сходным образом, неадекватный когнитивный 
путь преодоления, известный как  катастрофизация 
боли, также может быть интересной целью для  ис-
следований механизмов. Катастрофизация боли 
в целом умеренно коррелирует с негативными чув-
ствами, но отличается от клинической тревожности 
и  депрессии [114]. Недавнее исследование нашей 
группы показало, что нарушения сна частично опо-
средуются связями катастрофизации боли и  боли, 
а  также связанными с  болью эффектами в  выбор-
ке (N= 214) пациентов с  заболеваниями ВНЧС [13]. 
В этом исследовании тенденция к постоянному «ка-
тастрофическому мышлению» при боли была связа-
на с  худшим качеством сна по  самооценке и  усиле-
нию боли по  самооценке. В  сочетании, нарушения 
сна значительно ослабляли связь между катастрофи-
зацией боли и болью, а также связанным с болью на-
рушением функции. Таким образом, эти результаты 
указывают, что  лечение, направленное на  катастро-
физацию боли, может оказывать «перекрестно-о-
пыляющее» действие на исходы, связанные со сном 
и болью. Механизм, по которому нарушение сна опо-
средует связь катастрофизации боли и  самой боли, 
все еще  предстоит определить. Одна из  возможно-
стей, которую подтверждает предыдущее исследо-
вание  — что  у  людей, склонных к  катастрофизации 
боли, в целом худший сон из-за неспособности при-
глушить навязчивые мысли о боли перед сном [104].

Хотя во  многие исследования, изучавшие связь 
сна и  боли, включены негативные или  позитивные 
чувства, ни  одно из  них не  изучало потенциально 
важную роль позитивных чувств. Позитивные чувства 
психометрически отличаются от  негативных [101, 
126], и, как было показано, буферизуют, или ослабля-
ют, связь негативных чувств с  хронической болью 
[130–132]. Хотя золотым стандартом когнитивно-по-
веденческих методов лечения хронической боли 
и бессонницы преимущественно являются способы, 
направленные на  снижение негативных чувств [26, 
120], небольшой, но растущий пласт работ показал, 
что  позитивные чувства способствуют физической 
и психологической приспособляемости у индивидов 
с хронической болью [30, 81, 113, 119] и бессонницей 
[136]. Позитивные чувства  — уникальный фактор, 
способствующий вариабельности оценок боли у па-
циентов с фибромиалгией, у которых нарушения сна 
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очень распространены [131]. Исследование с  уча-
стием больных ревматоидным артритом и фиброми-
алгией показало, что длительность сна уникальным 
образом влияет на  взаимоотношения между болью 
и позитивными чувствами [43]. В частности, пациен-
ты, спавшие 8 и более часов, сохраняли позитивный 
настрой во  время изменяющихся болезненных со-
стояний, тогда как  у  пациентов, спавших 7 и  менее 
часов за ночь, была выше вероятность снижения по-
зитивного настроя при усилении боли [43]. Степень, 
в которой позитивные чувства, независимо от нега-
тивных, способствуют вариабельности связи между 
сном и болью, неясна и требует дальнейшего изуче-
ния в продольных и экспериментальных исследова-
ниях.

БУДУЩИЕ НАПРАВЛЕНИЯ
Социально-демографические регуляторы связи 
между сном и болью

Большое количество данных говорит о  том, 
что  сон и  боль зависят от  большинства важных со-
циально-демографических факторов. Из  данных 
обширной литературы об  индивидуальных разли-
чиях сна и  боли наиболее заметным является то, 
что  как  нарушения сна [35, 36, 78], так и  боль [85] 
склонны усиливаться с  возрастом; у  афроамери-
канцев (АА) наблюдается более выраженное объек-
тивное и  субъективное нарушение сна [23, 42, 107] 
и  большая чувствительность к  клинической и  экс-
периментальной боли, чем у белых [27, 90]; и у жен-
щин субъективные и  объективные нарушения сна 
более выраженные [15, 60, 134], а  также выше чув-
ствительность к  клинической и  экспериментальной 
боли по  сравнению с  мужчинами [33, 65, 89]. Это 
важно для определения того, зависит ли влияние сна 
на  боль и  наоборот, от  ключевых демографических 
переменных, таких как  возраст, раса или  пол. Не-
давно получены ограниченные данные, говорящие, 
что такие взаимодействия могут раскрыть значимые 
источники вариабельности взаимоотношений меж-
ду сном и болью.

Zhang и  соавт. [135] исследовали бессонницу, 
боль и  соматические симптомы в  большой выбор-
ке подростков (N = 259) и взрослых (N = 256) обоих 
полов. Модераторный анализ показал, что женщины 
с бессонницей жалуются на значительно более силь-
ную боль и  соматические симптомы, чем  женщины 
без  бессонницы, тогда как  у  мужчин такой законо-
мерности не  обнаружено. Фактически, женщины, 
не страдающие бессонницей, были сравнимы с муж-
чинами, не страдающими бессонницей, что дает ос-
нования полагать, что бессонница может быть меха-
низмом отмечающихся половых различий в болевой 
чувствительности [135]. Кроме того, хотя у подрост-

ков отмечена сходная картина в виде статистической 
тенденции, у взрослых эффект был гораздо сильнее; 
таким образом, половые различия, связанные с  бо-
лью и бессонницей, могут усиливаться с возрастом. 
Эти результаты подчеркивают богатые возмож-
ности улучшения нашего понимания связи между 
сном и  болью с  помощью модераторного анализа 
социально-демографических факторов. Например, 
учитывая, что  АА жалуются на  более выраженные 
нарушения сна и  болевую чувствительность, воз-
можно, что  вредоносные последствия нарушений 
сна для восприятия боли у АА усилены по сравнению 
с  белыми. Альтернативно, возможно, что  повышен-
ную чувствительность к клинической и эксперимен-
тальной боли у АА следует приписать скорее более 
выраженным нарушениям сна, чем предположитель-
ным социально-культурным влияниям на  чувстви-
тельность к боли. Такую гипотезу следует проверить 
в будущих исследованиях путем моделирования вза-
имодействий, сходно с  описанным в  работе Zhang 
и соавт. [135].

ОБЩЕЕ РЕЗЮМЕ И ВЫВОДЫ
В  этом обзоре кратко представлены недавние 

данные продольных и экспериментальных исследо-
ваний связи между сном и болью. В связи с разноо-
бразием исследований и  методов мы решили сде-
лать текстовый обзор, чтобы сравнить и сопоставить 
набор разнородных исследований. И  все  же, в  свя-
зи с  разнообразием литературы, посвященной сну 
и  боли, пришлось ограничить объем этого обзора, 
что помешало нам обсудить интересные исследова-
ния на  связанные темы, например, роль сна в  вос-
палении [39, 41]. Кроме того, наш обзор ограничен 
невозможностью объективной количественной 
итоговой статистики, которая обычно получается 
при более узком охвате исследований с более жест-
кими критериями по сравнению с выбранным здесь. 
С учетом вышеизложенного, наш обзор дал несколь-
ко важных результатов, касающихся состояния науч-
ных знаний о сне и боли.

Во-первых, за последнее десятилетие объем ис-
следований по  изучению связи между сном и  бо-
лью резко возрос. В  то  же время, совершенство-
вание методологии, планирования исследований, 
измерений и  анализа раскрыло богатый ландшафт 
долговременных и  экспериментальных эффектов. 
Крупные продольные когортные исследования с ба-
зовыми субъективными оценками сна и боли в це-
лом поддерживают двухстороннюю зависимость 
между нарушениями сна (т.  е. симптомами бессон-
ницы) и  клинической болью. Однако несколько 
продольных исследований убедительно показали, 
что  симптомы бессонницы значительно повышают 
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риск развития нарушений с  хронической болью 
в  будущем у  людей, ранее не  страдавших от  боли, 
тогда как  имеющаяся боль не  является значимым 
прогностическим показателем новых случаев бес-
сонницы [10, 62]. Кроме того, более глубокие оцен-
ки нарушений сна и  боли на  протяжении разных 
промежутков времени и  интервалов (микро-про-
дольные и  продольные исследования) дают осно-
вания полагать, что нарушения сна являются более 
значимым прогностическим показателем боли в бу-
дущем, чем  боль для  нарушений сна. Будущим ис-
следователям следует считать эти данные стимулом 
к тому, чтобы включить разнообразный набор оце-
нок сна и боли, если это осуществимо. Кроме того, 
продольные и  микро-продольные исследования 
дают основания полагать, что усилия по предотвра-
щению и  лечению хронической боли могут также 
помочь при нарушениях сна в качестве первичной 
профилактики и лечения.

Необходимо установить, различается  ли зависи-
мость между сном и болью при разных заболеваниях, 
сопровождающихся хронической болью. В  настоя-
щем обзоре обобщены данные, полученные при раз-
нообразных нарушениях, включая невропатические, 
костно-мышечные, головную боль / мигрень и идио-
патические болезненные нарушения. Возможно, сте-
пень, в  которой нарушения сна по-разному влияют 
на боль при разных типах заболеваний, лучше всего 
определить с помощью механистических исследова-
ний, позволяющих установить объективные основы 
динамики сна-боли. Например, в  настоящее время 
в  нашей и  других лабораториях ведутся попытки 
изучить роль воспаления в  связи между нарушени-
ями сна и болью, которые могут помочь установить, 
на  какие нарушения наиболее вероятно влияние 
расстройств сна.

Число публикаций с  экспериментальными дан-
ными увеличилось, и  они включают несколько ис-
следований частичного лишения сна и  прерывания 
сна, имеющих большую экологическую валидность, 
чем  предыдущие эксперименты. В  сочетании с  со-
вершенствованием методов количественной оцен-
ки чувствительности, эти исследования показывают, 
что нарушение сна может нарушать обработку боли 
на разных уровнях нервной системы, в том числе ре-
гуляцию нисходящей модуляции боли.

Исследование влияния биопсихосоциальных 
переменных, таких как  позитивные и  негативные 
чувства, дофаминовая и  опиоидная системы мозга, 
возраст, этническая принадлежность и  пол, на  за-
висимость между сном и  болью, может раскрыть 

механизмы, которые могут стать мишенью новых 
методов лечения пациентов с бессонницей и сопут-
ствующей хронической болью. Биопсихосоциальная 
модель дает превосходную основу, чтобы интегри-
ровать эти и другие потенциальные механизмы свя-
зи между сном и болью, такие как воспаление [106] 
и  нейроэндокринные факторы [108]. Необходимы 
экспериментальные исследования с  манипуляция-
ми, как  со  сном, так и  с  болью, чтобы выделить из-
менения в дофаминергической и опиоидэргической 
передаче в  реальном времени (например, с  помо-
щью ПЭТ и  фармакологических проб). Подобным 
образом, нам нужно больше микро-продольных 
исследований, для  которых можно использовать 
приложения для смартфонов, становящихся все до-
ступнее, и  технологии амбулаторной электроэнце-
фалографии. Такие исследования идеально подходят 
для оценки биопсихосоциальных гипотез связи меж-
ду сном и болью, учитывая возможность оценки ди-
намических изменений в  структуре сна, временных 
приступов боли, эмоциональной регуляции и когни-
тивных механизмов, помогающих справиться с  бо-
лью, как у одних и тех же участников, так и в разных 
социальных и этнических сообществах.

С  помощью проверки моделей опосредующих 
факторов и  модераторных моделей предшествую-
щих и последующих биопсихосоциальных факторов 
для  изучения связи сна и  боли мы можем прибли-
зиться к  пониманию конечных целей исследований 
в  этой области: совершенствования лечения паци-
ентов с  нарушениями сна и  сопутствующей хрони-
ческой болью. Неотъемлемая часть оптимизации 
лечения — лучшее понимание развития симптомов, 
чтобы не  только определить, у  каких пациентов 
с наибольшей вероятностью будут неблагоприятные 
исходы, но  и  установить, когда вероятнее всего на-
ступит ухудшение. Такая многоуровневая структура 
имеет решающее значение для  разрешения неко-
торых из  наиболее досадных клинических проблем 
нашего времени, включая появление хронической 
боли после операций и боль при периодически ре-
цидивирующих заболеваниях, таких как РА, волчанка 
и рассеянный склероз. Многие инструменты, необхо-
димые для поиска ответов на эти вопросы, доступны 
в  настоящее время, однако нам необходимо зада-
вать правильные вопросы для  их  эффективного ис-
пользования. Исследования последнего десятилетия 
позволили нам ответить на  вопрос, связаны  ли сон 
и  боль. Теперь нам нужно обратить свое внимание 
на  биологические, психологические и  социальные 
условия для точного определения их связей.
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Частота встречаемости нейропатической 
боли составляет 6–7 % в популяции разных 
стран мира. 85–91 % всех нейропатических 
болевых синдромов — периферические.

Исследование «МЕРИДИАН» Яхно Н. Н. и соавт. [1]

Наряду с симптоматической терапией 
нейропатической боли очень важно находить 
пути восстановления поврежденных нервных 
структур.

Chalenges of neuropathic pain: focus on diabetic 
neuropathy. Rosenberger D. C. et al. Journal of Neural 

Transmission, 2020 [2]

Альфа-липоевая (тиоктовая) кислота — 
единственное патогенетическое средство 
лечения диабетической полинейропатии 
с доказанной эффективностью в 9 
рандомизированных контролируемых 
исследованиях. Уровень доказательности — А.
Diabetic neuropathies: update on definitions, diagnostic 

criteria, estimation of severity, and treatments. 
Tesfaye S. et al. Diabetes Care. [3]

Согласно данным Федерального регистра Рос-
сийской Федерации число пациентов с  диагности-
рованным сахарным диабетом (СД) составляет более 
4,5 млн. Поздним неврологическим осложнением СД 
является диабетическая полинейропатия (ДПН), ко-
торая в  30 % случаев сопровождается выраженным 
периферическим болевым синдромом нейропатиче-
ского генеза. На сегодняшний день это 1,1 млн паци-
ентов, которые нуждаются в комплексной фармако-
терапии [4].

На  фоне неконтролируемого распространения 
коронавируса SARS-CoV2 (COVID-19) течение хро-
нических заболеваний с  вовлечением структур пе-
риферической и  центральной нервной системы, 
в частности ДПН, стало более тяжелым, что является 
прямым следствием подтвержденной нейротропно-
сти SARS-CoV2.

В  этой ситуации лекарственные средства, обла-
дающие нейропротективным действием, становятся 
препаратами первого выбора в  терапии пациентов 
с ДПН при высоком риске инфицирования COVID-19, 
в  период заболевания и  в  процессе реабилитации 
после перенесенной вирусной инфекции. И  в  пер-
вую очередь это альфа-липоевая (тиоктовая) кислота 
(АЛК), которая стала «главным героем» исследова-
ний, целью которых является поиск новых антико-
видных свойств у известных препаратов

ПОРАЖЕНИЯ ЦЕНТРАЛЬНОЙ 
И ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ НЕРВНОЙ 
СИСТЕМЫ ПРИ COVID-19 — МЕХАНИЗМЫ 
И КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ

При  преобладании респираторных проявле-
ний COVID-19 в  клинической картине заболевания 
обычно присутствуют симптомы внелегочного по-
ражения, наблюдаемые как  во  время острой фазы 
патологического процесса, так и  в  краткосрочных 
и  долгосрочных осложнениях. Миалгия, боль в  су-
ставах, боль в горле, боль в животе, боль в груди и го-
ловная боль обычно сопровождают респираторные 
симптомы, но они также могут возникать как изоли-
рованные клинические признаки и не зависеть от тя-
жести течения COVID-19. Учитывая широкий спектр 
клинических проявлений и  сложность их  патогене-
за, логично было  бы ввести обобщающий термин 
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«COVID-боль», позволяющий выделить эти симптомы 
в  отдельную главу болезни, которая предполагает 
механизм-обоснованную терапию обезболивания 
и восстановления поврежденных структур.

Какие  же молекулярные механизмы лежат в  ос-
нове патофизиологических процессов развития 
болевых синдромов на  фоне COVID-19? В  обзоре 
итальянских исследователей Cascella M. и соавт., опу-
бликованном в Journal of Pain Research в 2021 г. при-
водятся три возможных варианта развития событий 
(рис. 1) [5].

• (А) Прямое поражение вирусом периферических 
нервов и мышц

• (В) Активация макрофагов, синтез цитокинов 
и хемокинов, поражающих нервы, мышцы, суставы

• (С) Системные аутоиммунные реакции, потен-
циально способные увеличить частоту хронических 
болевых синдромов и усугубить ранее существовав-
шее состояние хронической боли

В систематическом обзоре колумбийских исследо-
вателей Guerrero JI и соавт. [6] приведены данные ком-
плексного анализа историй болезни 10 723 пациентов 
с  манифестацией и  утяжелением неврологической 
симптоматики на фоне COVID-19. Поражение централь-
ной и  периферической нервной системы COVID-19 
было подтверждено с точки зрения  патофизиологии, 

Рис. 1. Возможные молекулярные механизмы развития болевого синдрома при COVID-19 [5]. (A) Путь АПФ2 / РАС (ACE2 / 
RAS) и прямое повреждение, вызванное вирусом. В ренин-ангиотензиновой системе взаимодействие вирус / рецептор (АПФ2 — 
ACE2) включает дисбаланс осей АПФ2 / Анг II/ РАТ1 (ACE2 / Аng II / AT1R) и АПФ2 / Анг (1-7) / MasR (ACE2 / Ang (1-7) / 
MasR) со снижением уровней АПФ2 (ACE2) на клеточных поверхностях, накопление Анг II (Ang-II) и нарушение антиноци-
цептивного пути Aнг (1-7) (Ang (1-7). Таким образом, происходит прямое повреждение сенсорных нейронов и/или глиальных 
клеток. (B) Активация макрофагов. Макрофаги и другие иммунные клетки стимулируют выработку медиаторов воспаления 
(например, IL-1β, TNF и брадикининов). Эти процессы могут способствовать повреждению сенсорных клеток и привести к хро-
нической боли посредством процессов сенсибилизации / активации. (С) Распространенное иммуноопосредованное воспаление 
в основном отвечает за системное повреждение и запуск длительных пост-ковидных программ (включая широко распростра-
ненную миалгию и боль в суставах) через периферические и центральные механизмы. Связанные с заболеванием и предраспо-
лагающие факторы способствуют детерминированности повреждения.

Сокращения: РАС (RAS) — ренин-ангиотензиновая система; АПФ2 (ACE2) — ангиотензинпревращающий фермент 2; 
Анг (Ang) — ангиотензин; РАТ1 (AT1R) — рецептор ангиотензина 1; MasR — рецептор Mas; IL — интерлейкин; TNF — фак-
тор некроза опухоли.
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клинических проявлений, нейропатологии, нейро-
визуализации, электрофизиологии и  анализа спин-
номозговой жидкости. Тяжелая нейропатология цен-
трального генеза была выявлена у  86,3 % пациентов 
(энцефалопатия, ишемические и геморрагические ин-
сульты, менингоэнцефалит, острый обширный энце-
фаломиелит). Поражения периферической нервной 
системы зафиксированы у 13,7 % исследуемой группы 
и включали такие нозологии как синдром Гийена-Бар-
ре, множественные мононейропатии, компрессион-
но-ишемические нейропатии и  краниальные нейро-
патии с  преимущественным повреждением VII пары 
черепно-мозговых нервов. Клиническое течение этих 
заболеваний в большинстве случаев сопровождается 
нейропатической болью [6].

Тему нейротропности COVID-19 исследовали 
Bitirgen  G. и  соавт., выявив поражение тонких сен-
сорных волокон роговицы методом конфокальной 
микроскопии у пациентов, перенесших вирусную ин-
фекцию различной степени тяжести (рис 2). В иссле-
довании была зафиксирована количественная поте-
ря нервных волокон и увеличение числа дендритных 
клеток, особенно ярко это было проявлено у пациен-
тов с длительным течением COVID [7]. Как известно, 
патологические изменения в  структуре тонких сен-
сорных волокон являются причиной нейропатиче-
ской боли. И особенно важно обратить на это внима-
ние в  контексте патофизиологических механизмов 
прогрессирования ДПН, так как  в  новых условиях 
пандемии у  больных с  давно диагностированным 
СД эти структуры периферической нервной систе-
мы подвергаются двойному прессингу — со стороны 
агрессивны факторов этого заболевания и со сторо-
ны «вездесущего» нейротропного COVID-19.

Репрезентативные конфокальные микроскопиче-
ские изображения центрального базального нерв-
ного сплетения роговицы у здорового контрольного 
участника (А), а также у пациентов с длительным те-
чением (В) и без (С) длительного течения COVID-19.

ДИАБЕТИЧЕСКАЯ ПОЛИНЕЙРОПАТИЯ 
В ПОСТ-КОВИДНОМ ПРОСТРАНСТВЕ

В  работе коллектива российских ученых Авети-
сова С. Э. и соавт. [8] на базе НИИ глазных болезней 
и Сеченовского университета была изучена возмож-
ность ранней диагностики ДПН с помощью лазерной 
конфокальной микроскопии (КМР), которая является 
методом объективной визуализации тонких нервных 
волокон роговицы (НВР), структура которых изменя-
ется у пациентов с СД (рис. 3, 4). В исследовании при-
няли участие 46 пациентов (85 глаз) с  СД 1-го типа 
(СД1), 24 из которых с субклинической, 22 — с клини-
ческой стадией ДПН, 50 пациентов (87 глаз) с СД 2-го 
типа (СД2), 27 из  которых имели субклиническую, 
23 — клиническую стадию ДПН. Контрольную группу 
составили 34 здоровых добровольца (68 глаз). Всем 
пациентам проводилось стандартное офтальмоло-
гическое обследование, лазерная конфокальная ми-
кроскопия с оценкой извитости нервов (вычисление 
коэффициентов анизотропии (KΔL) и  симметрично-
сти направленности нервов [Ksym]) и межокулярной 
асимметрии, электронейромиография и  количе-
ственное сенсорное тестирование. При анализе ре-
зультатов КМР было выявлено достоверное умень-
шение средних значений KΔL в  группах пациентов 
с СД1 и СД2 по сравнению с аналогичными показате-
лями контрольной группы. В группе пациентов с СД1 
и  субклинической стадией ДПН получены корреля-
ции между коэффициентами извитости нервов рого-
вицы и амплитудами М-ответа малоберцового нерва 
(r = 0,73, p ≤ 0,02), большеберцового нерва (r = 0,58, p ≤ 
0,01), резидуальной латентностью (r = –0,62, p ≤ 0,05), 
скоростью распространения возбуждения малобер-
цового нерва (r = 0,57, p ≤ 0,01). Значения Ksym кор-
релировали с порогом тепловой чувствительности (r 
= 0,6, p ≤ 0,008). Среди пациентов с СД2 и субклини-
ческой стадией ДПН коэффициент анизотропии (KΔL) 
коррелировал со  скоростью распространения воз-
буждения малоберцового нерва (r  =  0,46, p ≤ 0,02), 

Рис. 2. Поражение тонких сенсорных волокон у пациентов после COVID-19 [7].
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М-ответом большеберцового нерва (r = 0,6, p ≤ 0,04), 
резидуальной латентностью малоберцового нерва 
(r = –0,56, p ≤ 0,05).

На  основании результатов проведенного иссле-
дования был сделан вывод — состояние тонких НВР 
коррелирует с  функциональными изменениями пе-
риферических нервов. Патологические изменения 
НВР у  больных СД могут быть выявлены на  ранней 
(субклинической) стадии ДПН с помощью метода ла-
зерной КМР и программы анализа извитости нервов 
роговицы. Визуализация нервных волокон рогови-
цы на основе лазерной КМР позволяет неинвазивно 
выявлять первые признаки структурных изменений 
нервных волокон, и в качестве основного критерия 
оценки изменений предлагается использовать сте-
пень их  извитости. Метод имеет высокую чувстви-
тельность (63 %), специфичность (74 %) и  может 

быть включен в  алгоритм ранней диагностики ДПН 
как  наиболее информативный в  определении про-
гностического риска дальнейшего развитии этой па-
тологии [8].

ТИОКТОВАЯ КИСЛОТА — 
ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ И ОБЕЗБОЛИВАЮЩАЯ 
ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРИ ДПН

В  экспериментальных работах Nagamatsu M 
и   соавт. и  Stevens MJ и  соавт. получены достовер-
ные данные, подтверждающие, что на фоне приема  
тиоктовой кислоты (АЛК) наблюдается [10, 11]:

• уменьшение выраженности окислительного 
стресса

• усиление активности антиоксидантных 
 ферментов

• улучшение эндоневрального кровотока

Рис. 4. Конфокальное изображение НВР при СД2 и субклинической стадии ДПН [8].
а — правый глаз (KΔL = 3,54; Ksym = 0,98); б — левый глаз (KΔL = 2,62; Ksym = 0,98).

Рис. 3. Конфокальное изображение НВР при СД1 и субклинической стадии ДПН [8].
а — правый глаз (KΔL = 2,99; Ksym = 0,86); б — левый глаз (KΔL = 3,47; Ksym = 0,97).

а

а

б

б
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• увеличение скорости проведения возбуждения 
по нерву

В  клинических исследованиях Borcea V и  соавт. 
и Строкова И. А. и соавт. с применением АЛК у паци-
ентов с СД получены подтверждения [12, 13]:

• улучшения состояния системы микроциркуля-
ции

• улучшение эндотелийзависимых реакций сосу-
дистой стенки

• уменьшение перекисного окисления липидов
• активация фактора транскрипции ядерного фак-

тора κB
• нормализация содержания оксида азота 

и стресс-белков
На основании результатов проведенных экспери-

ментальных и клинических исследований механизма 
действия АЛК был сделан вывод, что  АЛК действу-
ет на  патогенетические механизмы формирования 
и прогрессирования ДПН. Это позволило сформиро-
вать алгоритм лечения больных СД, имеющих ДПН, 
препаратами АЛК. Лечение начинают с в/в введения 
АЛК в разовой дозе 600 мг в течение 14–15 дней. АЛК 
обычно вводится в  течение 5 дней, затем следуют 
2 дня перерыва, и такие циклы повторяются 3 раза. 
Результаты исследования эффективности в/в введе-
ния АЛК у больных ДПН («Аладдин») свидетельствуют 
о том, что использование большей дозы при в/в вве-
дении нецелесообразно, т.  к. результат использова-
ния дозы 600 и 1200 мг оказался аналогичным. Более 
короткие курсы в/в  введения АЛК (до  10 инфузий) 
не  позволяют в  большинстве случаев добиться су-
щественного улучшения состояния больных. После 
окончания курса инфузий обоснованно назначе-
ние в течение 2–3 мес таблетированной формы АЛК 
в дозе 600 мг в день. Применение больших доз АЛК 
(1200 и  1800  мг) в  таблетках (по  результатам иссле-
дования «Сидней-2»), не  привело к  существенному 
улучшению состояния пациентов с  ДПН, в  то  время 
как число нежелательных побочных эффектов значи-
тельно увеличилось.

В 2010 г. были опубликованы результаты Торонт-
ской группы экспертов по  ДПН. При  рассмотре-
нии вопроса о  целесообразности применения АЛК 
при  дистальной симметричной сенсорно-моторной 
полинейропатии был сделан вывод: «Альфа-липо-
евая кислота  — единственное патогенетическое 
средство лечения ДПН с  доказанной в  девяти ран-
домизированных контролируемых исследованиях 
эффективностью с  уровнем доказательности  — 
класс А» [14]. И необходимо добавить — начинать ле-
чение ДПН АЛК следует, не  дожидаясь полной ком-
пенсации СД.

Важным с  практической точки зрения являет-
ся вопрос о  возможности АЛК уменьшать болевой 

синдром. В  последние годы голландскими учеными 
было опубликовано две работы, посвященные этому 
вопросу [15, 16]. Они обобщили все имеющиеся в ли-
тературе клинические исследования по  инфузион-
ному и таблетированному применению АЛК у боль-
ных с  ДПН. Был сделан вывод, что  инфузии 600  мг 
АЛК в течение 3 недель быстро уменьшают выражен-
ность болевого синдрома при  ДПН. Обезболиваю-
щая эффективность АЛК при ДПН связана не только 
с  улучшением состояния периферических нервных 
волокон, относящихся к  соматосенсорной системе. 
В  последнее время было выявлено, что  АЛК может 
модулировать Т-тип кальциевых каналов, что  изме-
няет болевую импульсацию [17]. Ранее аналогич-
ные данные были получены в  российском исследо-
вании SYDNEY, целью которого было подтвердить 
оптимальную дозу АЛК 600  мг и  максимально эф-
фективный внутривенный путь введения препарата 
у пациентов с СД1 и СД2 с клинически проявленной 
ДПН. 120 больных были разделены на две группы — 
600  мг АЛК в/в  (n = 60) и  плацебо (n = 60). Курс ле-
чения составил 3 недели. Ежедневное тестирование 
по  шкале TSS (Total Symptom Score  — Общий счет 
симптомов) и  шкале нейропатических нарушений 
в нижних конечностях (Neuropathy Impairment Score 
of the Lower Limbs  — NIS-LL) продемонстрировало 
эффективность внутривенного введения АЛК в дозе 
600 мг в отношении позитивной и негативной невро-
логической симптоматики у этой категории пациен-
тов. Достоверное улучшение показателей по  шкале 
TSS (стреляющая и жгучая боль, онемение во сне, по-
калывание) в группе АЛК по сравнению с исходным 
уровнем составило 5,7 балла, а в группе плацебо — 
1,8 балла (p < 0,001) [18].

ВЫВОДЫ
• Инфузии 600  мг АЛК в  течение 3 недель бы-

стро уменьшают выраженность болевого синдрома 
при ДПН.

• АЛК уменьшает болевой синдром при  ДПН 
за счет улучшения состояния периферических нерв-
ных волокон, относящихся к соматосенсорной систе-
ме.

• АЛК может модулировать Т-тип кальциевых ка-
налов, что изменяет болевую импульсацию.

• При боли до 3 баллов: по визуально-аналоговой 
шкале (ВАШ): инфузии АЛК надежно уменьшают вы-
раженность боли.

• При боли более 3 баллов по ВАШ: АЛК + антикон-
вульсанты (габапентин, прегабалин), антидепрессан-
ты (амитриптилин, дулоксетин, венлафаксин).

Многочисленные исследования и  многолетний 
опыт клинического применения альфа-липоевой 

Ан. Б. Данилов, И. А. Строков



Manage Pain w 2022 w № 2 35

Нейропатическая боль до и после COVID-19

(тиоктовой) кислоты у пациентов с ДПН демонстри-
руют высокую эффективность в  отношении всего 
комплекса симптомов и  благоприятный профиль 
безопасности при соблюдении рекомендаций по оп-
тимальному дозированию (600  мг), способу приме-
нения (в/в) и длительности курса лечения (21 день). 
А доказанные механизмы нейропротекции позволя-
ют рекомендовать АЛК к более широкому примене-
нию в пост-ковидном пространстве.

Оригинальным препаратом альфа-липоевой 
кислоты для  в/в  введения на  основе троме-
тамоловой соли является Тиоктацид® 600Т. 
 Тиоктацид® БВ  — оригинальный препарат 
 альфа-липоевой кислоты для  перорального 
применения с  технологией быстрого высвобо-
ждения позволяет избежать высокой вариабель-
ности концентрации препарата в плазме крови.
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Вспышка коронавирусного заболевания 2019 
(COVID-19) началась в Ухане, Китай, и 11 марта 2020 г. 
была объявлена Всемирной Организацией Здраво-
охранения глобальной пандемией [1]. По состоянию 
на 10 августа 2021 г. заболевание распространилось 
более чем на 220 стран и территорий, инфицирова-
но более 202 млн человек во всем мире и умерло бо-
лее 4,2 млн [2]. COVID-19 резко изменил образ жизни 
и представляет значительную угрозу для обществен-
ного здравоохранения во  всем мире. Это вызвало 
беспрецедентный интерес исследователей обще-
ственного здравоохранения во всем мире и способ-
ствовало обширным исследованиям особенностей 
болезни и стратегий лечения.

Тяжелый острый респираторный синдром, вы-
званный коронавирусом 2 (SARS-CoV-2), новым коро-
навирусом, вызывающим COVID-19, может поражать 
почти все системы органов, вызывая респиратор-
ные, сердечно-сосудистые, желудочно-кишечные, 
мышечно-скелетные и  неврологические симптомы. 
Кроме основных клинических проявлений респира-
торной инфекции, таких как лихорадка, кашель, боль 
в  горле и  заложенность носа, распространенным 
симптомом при COVID-19 является боль [3, 4]. Пато-
логическая физиология боли, связанной с COVID-19, 
может быть многофакторной и может включать ауто-
иммунную реакцию на вирус, усиленную выработку 

цитокинов и  широкое повреждение тканей (напри-
мер, мышц и суставов) [5]. Кроме того, описаны ней-
ротропные свойства вируса, которые могут объяс-
нить симптомы неврологической боли при COVID-19, 
включая головные боли и нейропатическую боль [6]. 
Без  лечения боль может стать хронической и  зна-
чительно сказаться на  повседневной активности, 
что  может далее способствовать потере трудоспо-
собности по болезни и снижению качества жизни.

Симптомы острой боли, связанные с  COVID-19, 
можно подразделить на локальные (например, боль 
в  горле или  ротоглотке), отдаленные (например, 
головная боль) или  генерализованные (мышечная 
боль, боль в  суставах или  конечностях). Головная 
и мышечная боль являются одним из самых распро-
страненных острых болезненных симптомов и  на-
блюдаются у  до  71 % пациентов [6–8]. В  недавнем 
ретроспективном исследовании сообщается, что жа-
лобы на боль в голове и конечностях были самыми 
частыми [9]. У  пациентов с  COVID-19 также описана 
нейропатическая боль [10], хотя данных о ее распро-
страненности и  клинических особенностях очень 
мало. Таким образом, мы хотели напрямую оценить 
распространенность симптомов мышечно-скелет-
ной и неврологической боли в острую фазу COVID-19 
и их зависимость от демографических и клинических 
характеристик.
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МЕТОДЫ
Это перекрестное исследование было проведе-

но на  базе специализированного лечебного центра 
с  участием госпитализированных пациентов с  диа-
гнозом COVID-19 в период с 10 мая 2021 г. по 10 июля 
2021 г. Критериями включения был подтвержденный 
диагноз COVID-19 и возраст от 18 лет. Критериями ис-
ключения было наличие хронических болезненных 
нарушений в  анамнезе, известное психиатрическое 
заболевание, серьезное сопутствующее заболева-
ние, препятствующее участию, и нежелание участво-
вать. Подтвержденные случаи определяли как  ла-
бораторное подтверждение инфекции COVID-19 
независимо от клинических признаков и симптомов. 
Для  подтверждения инфекции SARS-CoV-2 исполь-
зовали полимеразную цепную реакцию с  обратной 
транскрипцией в реальном времени.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Всего для  исследования было отобрано 372 го-

спитализированных пациента с  лабораторно под-
твержденным COVID-19. 24 пациента в  возрасте 
меньше 18  лет были исключены из  исследования. 
У  44 пациентов было тяжелое заболевание и  одно 
из  следующего: необходимость в  ИВЛ, сниженный 
уровень сознания или  проблемы с  коммуникаци-
ей. У  79 пациентов была хроническая боль в  ана-
мнезе, а  у  12  — сопутствующее психиатрическое 
заболевание. И  наконец, 21 пациент не  согласился 
на  участие. Таким образом, после исключения упо-
мянутых выше пациентов в  окончательный анализ 
включили 182  пациентов после подтверждения со-
ответствия критериям включения и отсутствия кри-
териев исключения и  получения согласия на  уча-
стие (рис.  1). Средний возраст участников составил 
48,86 ± 13,98  лет, преобладали мужчины (n = 132, 
72,53 %). У 70 участников (38,46 %) ИМТ соответство-
вал избыточному весу или ожирению, а у оставшихся 
(61,54 %) он был нормальным. Распределение по тя-
жести COVID-19 было следующим: 102 легких случая 
(56,04 %), 62  случая умеренной тяжести (34,07 %) 
и 18 тяжелых (9,89 %). Самым распространенным со-
путствующим заболеванием был сахарный диабет 
2  типа, за  которым следовала гипертензия. Прочие 
сопутствующие заболевания, в  порядке снижения 
частоты, включали ишемическую болезнь сердца, 
хроническое респираторное заболевание, гипоти-
реоз, новообразование, хроническое заболевание 
почек, хроническое заболевание печени и  другие. 
Множественные сопутствующие заболевания (≥  2) 
присутствовали у  36  участников (19,78 %). Анамнез 
алкогольной или  табачной зависимости был сход-
ным (n = 20, 10,99 %) и  обе зависимости присут-
ствовали у  15 участников (8,24 %). У  127  пациентов 

в анамнезе не было зависимости (69,78 %). Исходные 
характеристики всех участников кратко представ-
лены в  таблице 1. 61,54 % пациентов жаловались 
на один или более симптомов боли (n = 112). Тремя 
наиболее распространенными симптомами были ге-
нерализованная миалгия (n = 60, 32,96 %), головная 
боль (n  = 50, 27,47 %) и боль в поясничной области 
(n  = 41, 22,53 %). Прочие симптомы боли в  порядке 
снижения частоты были следующими: боль в  но-
гах  / голенях, полиартралгия, боль в  колене, боль 
в кистях, боль в шее / плечах, нейропатическая боль 
и боль в стопах. Нейропатическая боль присутство-
вала у 14 участников (7,69 %). Распределение нейро-
патической боли было следующим: только в верхних 
конечностях у пяти пациентов, только в нижних ко-
нечностях у  шести пациентов и  диффузная (все ко-
нечности и туловище) у трех пациентов. Два пациен-
та жаловались на боль (описывавшуюся как чувство 
покалывания) в  области иннервации срединным 
нервом, сходно с  туннельным синдромом запястья. 
Диффузная нейропатическая боль (у  трех пациен-
тов) описывалась как  чувство жжения и/или  пока-
лывания булавками и охватывала все тело ниже шеи. 

Рис. 1. Схема потока участников.

Госпитализированные пациенты 
с COVID-19, подтвержденным 

в лаборатории

Окончательное число 
участников (n = 182) 

Статистический анализ

Возраст < 18 лет (n = 34)
Тяжелое заболевание COVID-19, 
препятствующее участию (n = 44)
Хроническая боль в анамнезе (n = 79)
Известное психиатрическое 
заболевание (n = 12)
Нежелание участвовать (n = 21) 

Собирали демографические (возраст, пол, ИМТ) 
и клинические характеристики (зависимость, 
сопутствующие заболевания и тяжесть COVID-19). 
Отмечали симптомы мышечно-скелетной 
и неврологической боли (головная боль 
и нейропатическая боль), а также их локализацию 
и тяжесть. Оценку по числовой шкале > 2 баллов 
использовали в качестве критерия включения скелетно-
мышечной и неврологической боли. Оценку по шкале 
нейропатической боли > 4 использовали в качестве 
критерия включения нейропатической боли.
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Три пациента жаловались на боль (ощущение удара 
током или покалывания) в области иннервации лате-
ральным кожным нервом бедра. У оставшихся семи 
пациентов конкретную зону иннервации определить 
не  удалось. Объективную оценку нейропатической 
боли, включая электродиагностические исследо-
вания и  рентгенографию, выполнить не  удалось 
из-за ограничений, связанных с COVID-19. 70 участни-
ков (38,46 %) не сообщали о симптомах мышечно-ске-
летной или неврологической боли. Одновременное 
присутствие четырех или  более симптомов боли 
описано у  26  пациентов (14,29 %). В  легких случаях 
самым распространенным болезненным симптомом 
была генерализованная миалгия (n = 34, 33,33 %), тог-
да как в умеренных и тяжелых случаях наиболее рас-
пространенной была головная боль (n = 25, 40,32 %, 
и  n = 12, 66,67 %, соответственно). Распределение 
симптомов боли среди участников показано в табл. 2 
и на рис. 2. Анализировали связь между демографи-
ческими характеристиками и  тяжестью COVID-19. 
Обнаружена связь между тяжестью COVID-19 и  по-
жилым возрастом, наличием сопутствующих заболе-
ваний и зависимостью в анамнезе (P < 0,05), однако 
значимой связи с полом и ИМТ участников не обна-
ружено. Логистический регрессионный анализ пока-
зал связь симптомов боли с мужским полом, ИМТ, тя-
жестью COVID-19 и зависимостью в анамнезе. Четкой 
связи между наличием симптомов боли и возрастом 
или  сопутствующими заболеваниями обнаружено 
не было (табл. 3).

Рис. 2. Распределение болезненных симптомов среди 
участников (n = 182)
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Таблица 1. Демографические и клинические характе-
ристики участников (n = 182)

Средний возраст, лет 48,86 ± 13,98

Пол

Мужчины 132 (72,53) 

Женщины 50 (27,47) 

ИМТ, кг/м2

Нормальный 112 (61,54) 

Избыточный вес 61 (33,52) 

Ожирение 9 (4,94) 

Тяжесть COVID-19

Легкая 102 (56,04) 

Умеренная 62 (34,07) 

Тяжелая 18 (9,89) 

Сопутствующие заболевания 109 (59,89) 

Сахарный диабет 2 типа 66 (36,26) 

Гипертензия 42 (23,08) 

Заболевания венечных артерий 14 (7,69) 

Хроническое респираторное заболевание 11 (6,04) 

Гипотиреоз 10 (5,49) 

Новообразование 8 (4,39) 

Хроническое заболевание почек 7 (3,85) 

Хронические заболевания печени 6 (3,30) 

Прочее 11 (6,04) 

Несколько (≥ 2 сопутствующих заболеваний) 36 (19,78) 

Нет 73 (40,11) 

Зависимость 55 (30,22) 

От алкоголя 20 (10,99) 

От курения 20 (10,99) 

Обе 15 (8,24) 

Нет 127 (69,78) 

Данные представлены как среднее ± СО или n ( %). 

Таблица 2. Распределение боли и связанных симпто-
мов у участников (n = 182)

Симптомы мышечно-скелетной боли

Генерализованная миалгия 70 (38,46) 

Боль в поясничной области 41 (22,53) 

Боль в ногах 19 (10,44) 

Полиартралгия 17 (9,34) 

Боль в колене 16 (8,79) 

Боль в кистях 16 (8,79) 

Боль в шее / плечах 15 (8,24) 

Боль в стопах 8 (4,39) 

Симптомы неврологической боли

A. Головная боль 50 (27,47) 

B. Нейропатическая боль 14 (7,69) 

В верхних конечностях 5 (2,75) 

В нижних конечностях 6 (3,30) 

Диффузная 3 (1,65) 

Несколько симптомов боли

Два симптома 25 (13,74) 

Три симптома 15 (8,24) 

Четыре и более симптомов 26 (14,29) 

Отсутствие симптомов боли 70 (38,46) 

Данные представлены как n ( %). 
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ОБСУЖДЕНИЕ
Это исследование показало, что  значительная 

пропорция (61,54 %) госпитализированных пациен-
тов с COVID-19 испытывает симптомы острой боли.

Миалгия (локальная или генерализованная) явля-
ется одним из самых частых болезненных симптомов 
у пациентов с COVID-19. В недавнем обзоре симпто-
мов при  COVID-19 миалгия была пятым по  распро-
страненности симптомом [14]. Артралгия  — отно-
сительно нечастый симптом COVID-19, в  недавнем 
исследовании сообщается о  частоте 15,1 %. Частота 
возникновения миалгии или  артралгии различает-
ся между исследованиями и  достигает 61,0 % слу-
чаев [15]. Симптомы скелетно-мышечной боли мо-
гут быть прямым результатом повреждения тканей 
вирусом или  вторичными в  результате нескольких 
других факторов. Известно, что  рецепторы ангио-
тензин-превращающего фермента 2 (АПФ-2) широко 
распространены в  костно-мышечной системе [16]. 
Считается, что  эти рецепторы играют центральную 
роль в проникновении SARS-CoV-2 в клетки костной 
и мышечной ткани.

Такое непосредственное проникновение через 
рецепторы АПФ-2 может привести к  повреждению 
костной и мышечной ткани, боли, слабости и устало-
сти, все из которых встречаются при COVID-19 [17–19]. 
Кроме того, известно, что SARS-CoV-2 может вызвать 
цитокиновый шторм с участием интерлейкина-6, ин-
терлейкина-10 и фактора некроза опухолей α. Такой 
цитокиновый шторм может дополнительно индуци-
ровать или  усугубить повреждение различных тка-
ней, например мышц и суставов, вызвав боль и свя-
занные симптомы [5]. Mao и  соавт. [20] сообщили, 
что  у  пациентов с  COVID-19 и  мышечными симпто-
мами обнаружена большая активность креатинин-
киназы и  лактатдегидрогеназы, чем  при  отсутствии 
мышечных симптомов [20]. Другие потенциальные 
механизмы, способные вызвать мышечно-скелетную 

боль, включают вирусный миозит и миопатию, рабдо-
миолиз и стероидную миопатию [21–23]. Кроме того, 
поражение центральной нервной системы (ЦНС) ви-
русом также может проявляться как  повреждение 
костной и мышечной ткани и боль [20].

Головная боль  — еще  один распространенный 
болезненный симптом COVID-19, и  ее распростра-
ненность в прошлых исследованиях варьирует от 6 
до 21 % [7]. Сходно с миалгией / артралгией, голов-
ная боль может возникнуть в результате непосред-
ственного проникновения вируса в  ЦНС или  в  ре-
зультате косвенных эффектов вируса. Известно, 
что  вирус способен непосредственно проникать 
в  нервные окончания тройничного нерва в  носо-
вой или ротовой полости, что потенциально может 
вызвать головную боль [24]. Проникновение и  по-
вреждение ЦНС подтверждено выделением SARS-
CoV-2 из  спинномозговой жидкости и  секвениро-
ванием генома  [25]. Кроме того, нейротропность 
вируса описана как  потенциальный механизм пря-
мого поражения нервной системы. Наряду с  фак-
торами, связанными с  вирусом, возникновению 
головной боли могут способствовать несколько 
других провоцирующих факторов. Это может быть 
психологический стресс из-за социальной изоляции 
и/или  тревожности из-за  болезни, нежелательных 
явлений назначения нескольких лекарств одно-
временно или  длительным использование маски 
во  время госпитализации. В  исследовании Uygun 
и  соавт. [24], проведенном с  помощью веб-техно-
логий, головная боль, связанная с  COVID-19, часто 
была длительной, двухсторонней, чаще встречалась 
у  мужчин и  была устойчивой к  обезболивающим 
средствам. В настоящем исследовании более высо-
кая распространенность головной боли при  забо-
левании от умеренной до тяжелой степени поддер-
живает тот факт, что  неврологические осложнения 
чаще встречаются при тяжелой форме COVID-19 [20].

Таблица 3. Анализ методом логистической регрессии, показывающий связь между переменными участников 
и симптомами боли (n = 182)

Переменная Прогностический показатель Коэффи циент Станд. ошибка Р Отнош. 
шансов

95 % доверит. 
интервал

Возраст, лет ≥ 60 (в сравн. с < 60) 0,4386 0,4859 0,3667 1,5505 0,5982–4,0187

Пол Мужской (в сравн. с женским) 1,4688 0,4532 0,0012a 4,3442 1,7871–10,5603

ИМТ, кг/м2 ≥ 25 (в сравн. с < 25) 0,9798 0,4168 0,0187a 2,6641 1,1770–6,0299

Тяжесть COVID-19 Умеренное или тяжелое 
заболевание (в сравн. с легким) 

1,2594 0,3836 0,0010a 3,5233 1,6612–7,4728

Сопутствующие 
заболевания

Присутствуют (в сравн. 
с отсутствующими) 

0,2618 0,3771 0,4875 1,2993 0,6205–2,7208

Зависимость Есть (в сравн. с отсутствующими) 1,2408 0,4676 0,0080a 3,4585 1,3831–8,6481

а Р < 0,05 (статистическая значимость).
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Нейропатическая боль  — редкий болезненный 
симптом COVID-19, на данный момент менее изучен-
ный. Сходно с головными болями, нейропатическая 
боль может быть обусловлена непосредственным 
внедрением вируса в нервную систему (центральную 
или периферическую) или иммуноопосредованными 
реакциями на вирус. SARS-CoV-2 может вызвать дис-
баланс между АПФ-2 и  ангиотензином II в  спинном 
мозге, который может привести к  нейропатической 
боли. Кроме того, цитокины и хемокины могут при-
вести к  активации ноцицептивных чувствительных 
нейронов, вызвав боль [25]. В дополнение, известно, 
что длительное положение лежа на животе, которое 
используется для улучшения оксигенации, вызывает 
непосредственное повреждение периферических 
нервов [26]. Прочие хорошо известные неврологи-
ческие осложнения COVID-19, которые могут приве-
сти к нейропатической боли, включают поперечный 
миелит, синдром Гийена-Барре и др. Кроме того, опи-
саны также случаи смешанной сенсорно-моторной 
нейропатии у пациентов с COVID-19, ведущей к ней-
ропатической боли [10]. Тем не менее, частота и кли-
нические характеристики нейропатической боли 
требуют дальнейшего исследования.

При тщательном анализе мы обнаружили прямую 
связь симптомов боли с  мужским полом, зависимо-
стью в анамнезе и тяжестью COVID-19. Преобладание 
симптомов боли у  мужчин можно приписать боль-
шей частоте COVID-19 у  мужчин и  более эффектив-
ному иммунному ответу на  вирусные заболевания 
у женщин. Кроме того, половые различия в степени 
экспрессии АПФ-2 и защитная роль женских гормо-
нов или местоположение гена АПФ-2 на Х-хромосо-
ме могут объяснить это расхождение [24]. Связь сим-
птомов боли с  тяжестью болезни обусловлена тем, 
что цитокиновый шторм чаще встречается при тяже-
лом заболевании COVID-19. В прошлом зависимость 
в анамнезе (особенно курение), больший ИМТ и со-
путствующие заболевания (например, депрессия) 
связывали с  распространенностью болезненных 
симптомов [27]. Тем  не  менее, связь этих факторов 
с болью при COVID-19 еще предстоит установить. 

ВЫВОДЫ
Генерализованная миалгия, головная боль и боль 

в  поясничной области  — самые распространенные 
симптомы, связанные с COVID-19. Причина боли мно-
гофакторная. Без лечения боль может стать хроничес-
кой, значительно увеличить бремя болезни и  рас-
ходы на  здравоохранение. Важно, что  хроническая 
боль потенциально мешает реабилитации и  замед-
ляет восстановление. Таким образом, потенциальное 
бремя боли, связанной с COVID-19, нельзя игнориро-
вать, особенно учитывая  количество  пораженного 

населения. Понимание и  раннее обнаружение этих 
разнообразных болезненных симптомов может по-
мочь быстро подобрать лечение. Авторы привет-
ствуют будущие проспективные и  систематические 
исследования по оценке боли, связанной с COVID-19, 
с дальнейшим изучением факторов риска и сохране-
ния боли после острой фазы болезни.

Литература
1. WHO: WHO Director-General»s opening remarks at the media briefing on COVID-19–11 March 2020; 

2020. Available at: https://www. who. int/dg/speeches/detail/who-directorgeneral-s-opening-re-
marks-at-the-media-briefing-on-covid-19–11-march-2020. Accessed August 10, 2021

2. Johns Hopkins University: Coronavirus resource center. Available at: https://coronavirus. jhu. edu. 
Accessed August 10, 2021

3. Drozdzal S, Rosik J, Lechowicz K, et al: COVID-19: pain management in patients with SARSCoV-2 
infection-molecular mechanisms, challenges, and perspectives. Brain Sci 2020;10:465

4. WHO: Report of the WHO-China Joint Mission on Coronavirus Disease 2019 (COVID-19). Geneva, 
Switzerland, World Health Organization, 2020

5. Chen G, Wu D, Guo W, et al: Clinical and immunological features of severe and moderate coronavi-
rus disease 2019. J Clin Invest 2020;130:2620–9

6. Liu M, He P, Liu HG, et al: Clinical characteristics of 30 medical workers infected with new coronavi-
rus pneumonia [in Chinese]. Zhonghua Jie He He Hu Xi Za Zhi 2020;43:209–14

7. Tolebeyan AS, Zhang N, Cooper V, et al: Headache in patients with severe acute respiratory syn-
drome coronavirus 2 infection: a narrative review. Headache 2020;60:2131–8

8. Tostmann A, Bradley J, Bousema T, et al: Strong associations and moderate predictive value of ear-
ly symptoms for SARS-CoV-2 test positivity among healthcare workers, the Netherlands, March 
2020. Euro Surveil 2020;25:2000508

9. Şahin T, Ayyıldız A, Gencer-Atalay K, et al: Pain symptoms in COVID-19. Am J Phys Med Rehabil 
2021;100:307–12

10. Bureau BL, Obeidat A, Dhariwal MS, et al: Peripheral neuropathy as a complication of SARS-
CoV-2. Cureus 2020;12: e11452

11. Ministry of Health and Family Welfare: Available at: https://www. mohfw. gov. in/pdf/ClinicalM-
anagementProtocolforCOVID19dated27062020. pdf. Accessed August 10, 2021

12. Knox N, Lee CS, Moon JY, et al: Painmanifestations of COVID-19 and their association with mortal-
ity: a multicenter prospective observational study. Mayo Clin Proc 2021;96:943–51

13. Trigo J, García-Azorín D, Planchuelo-Gómez Á, et al: Factors associated with the presence of head-
ache in hospitalized COVID-19 patients and impact on prognosis: a retrospective cohort study. J 
Headache Pain 2020;21:94

14. Zhu J, Ji P, Pang J, et al: Clinical characteristics of 3062 COVID-19 patients: a meta-analysis. J Med 
Virol 2020;92:1902–14

15. Mo P, Xing Y, Xiao Y, et al: Clinical characteristics of refractory coronavirus disease 2019 in Wuhan, 
China. Clin Infect Dis 2021;73: e4208–13

16. Li MY, Li L, Zhang Y, et al: Expression of the SARS-CoV-2 cell receptor gene ACE2 in a wide variety 
of human tissues. Infect Dis Poverty 2020;9:45

17. Ferrandi PJ, Alway SE, Mohamed JS: The interaction between SARSCoV-2 and ACE2 may have con-
sequences for skeletal muscle viral susceptibility and myopathies. J Appl Physiol 2020;129:864–7

18. Huang C, Wang Y, Li X, et al: Clinical features of patients infected with 2019 novel coronavirus in 
Wuhan, China. Lancet 2020;395:497–506

19. Motta-Santos D, Dos Santos RA, Oliveira M, et al: Effects of ACE2 deficiency on physical perfor-
mance and physiological adaptations of cardiac and skeletal muscle to exercise. Hypertens Res 
2016;39:506–12

20. Mao L, Jin H, Wang M, et al: Neurologic manifestations of hospitalized patients with coronavirus 
disease 2019 in Wuhan, China. JAMA Neurol 2020;77:683–90

21. FanCK, Yieh KM, PengMY, et al: Clinical and laboratory features in the early stage of severe acute 
respiratory syndrome. J Microbiol Immunol Infect 2006;39:45–53

22. Wang JT, Sheng WH, Fang CT, et al: Clinical manifestations, laboratory findings, and treatment 
outcomes of SARS patients. Emerg Infect Dis 2004;10:818–24

23. Jin M, Tong Q: Rhabdomyolysis as potential late complication associated with COVID-19. Emerg 
Infect Dis 2020;26:1618–20

24. Uygun Ö, Ertaş M, Ekizoğlu E, et al: Headache characteristics in COVID-19 pandemic — a survey 
study. J Headache Pain 2020;21:121

25. Baig AM, Khaleeq A, Ali U, et al: Evidence of the COVID-19 virus targeting the CNS: tissue dis-
tribution, host-virus interaction, and proposed neurotropic mechanisms. ACS Chem Neurosci 
2020;11:995–8

26. Malik GR, Wolfe AR, Soriano R, et al: Injury-prone: peripheral nerve injuries associated with prone 
positioning for COVID-19 — related acute respiratory distress syndrome. Br J Anaesth 2020;125: 
e478–80

27. Shi Y, Hooten MW, Roberts RO, et al: Modifiable risk factors for incidence of pain in older adults. 
Pain 2010;151:366–71

Debasish Jena, Jagannatha Sahoo, Apurba Barman, Anil Gupta и Vikas Patel



Manage Pain w 2022 w № 2 41

В помощь практическому врачу

Руководство 2019 г. 
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Реферативный перевод

Источник: Arthritis Care & Research, Vol. 72, No. 2, February 2020, pp 149–162. DOI 10.1002/acr. 24131
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Руководства и  рекомендации, разработанные  
и/или одобренные Американской Коллегией ревмато‑
логии (American College of Rheumatology; ACR), созда‑
вались в качестве справочной информации для прак‑
тики и не являются обязательными для выполнения 
при лечении конкретного пациента. По мнению ACR, 
выполнение этих рекомендаций добровольно, и окон‑
чательное решение по  этому поводу остается 
за  клиницистом, с  учетом индивидуальных обсто‑
ятельств каждого пациента. Руководства и  ре‑
комендации помогают получить благоприятные 
или желаемые результаты лечения, но не могут га‑
рантировать какого‑либо конкретного результа‑
та. Руководства и  рекомендации, разработанные 
и  одобренные ACR, подлежат периодическому пере‑
смотру по  мере совершенствования медицинских 
знаний, технологии и  практики. Рекомендации ACR 
не должны определять решения по оплате или стра‑
хованию. Эти рекомендации не  могут в  достаточ‑
ной мере учесть все неопределенности и нюансы ле‑
чения пациента.

Американская коллегия ревматологии представ‑
ляет собой независимое профессиональное медицин‑
ское и научное общество, которое не гарантирует, 
не  предписывает или  одобряет какие‑либо коммер‑
ческие продукты или услуги.

Цель. Разработать основанные на  доказатель-
ствах рекомендации по  всестороннему лечению 
остеоартрита (OA) путем сотрудничества между 
Американской Коллегией ревматологии (American 
Colege of Rheumatology; ACR) и фондом борьбы с ар-
тритом (Arthritis Foundation; AF) и обновить рекомен-
дации ACR 2012 г. по лечению ОА суставов кисти, та-
зобедренного и коленного сустава.

Методы. Мы определили клинически значимую 
популяцию, методы лечения, препарат сравнения, 
вопросы исхода и  решающие исходы при  ОА. Груп-
па по  обзору литературы опубликовала системати-
ческий обзор литературы, чтобы подытожить до-
казательства пользы и  вреда доступных методов 
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образовательной, поведенческой, психосоциальной, 
физической, психосоматической и  фармакологиче-
ской терапии ОА. Для оценки качества доказательств 
использовали методологию классификации оценки, 
разработки и проверки рекомендаций. Группа голо-
сования, состоявшая из  ревматологов, специалиста 
по  внутренним болезням, специалистов по  физио- 
и  трудотерапии и  пациентов, приходила к  общему 
мнению по поводу рекомендаций.

Результаты. На  основании имеющихся доказа-
тельств были даны настоятельные или  условные 
рекомендации в пользу или против рассмотренных 
способов лечения. Настоятельные рекомендации 
даны в  пользу физических упражнений, сниже-
ния веса пациентов с  ОА коленного и/или  тазобе-
дренного сустава, у  которых есть избыточный вес 
или  ожирение, программ тренировки веры в  соб-
ственные силы и  управления собственной фор-
мой, тайцзы, использования трости, ортезов кисти 
при  ОА первого пястно-запястного (ПЗП) сустава, 
большеберцово-бедренных бандажей при  ОА бе-
дренно-большеберцового сустава, местных форм 
нестероидных противовоспалительных препаратов 
(НПВП) при ОА коленного сустава, внутренних форм 
НПВП и инъекционных глюкокоротикоидов при ОА 
коленного сустава. Условные рекомендации даны 
по  поводу таких методов и  средств, как  упражне-
ния на  равновесие, йога, когнитивно-поведенче-
ская терапия, применение эластичных клейких лент 
при ОА первого ПЗП сустава, пателлофеморальные 
бандажи при  ОА коленного сустава, иглоукалыва-
ние, термические методы, радиочастотная абляция 
при  ОА коленного сустава, местные формы НПВП, 
внутрисуставные инъекции стероидов и  хондрои-
тина сульфата при  ОА кисти, местное применение 
капсаицина при ОА коленного сустава, ацетамино-
фен и трамадол.

Заключение. Это руководство задает направле-
ние для  клиницистов и  пациентов, принимающих 
решение по поводу лечения ОА. Клиницистам и па-
циентам следует совместно принимать решения 
в соответствии с обстоятельствами, предпочтениями 
и  сопутствующими заболеваниями пациентов. Эти 
рекомендации не  следует рассматривать как  повод 
для ограничения доступа или отказа в лечении.

ВВЕДЕНИЕ
Остеоартрит (ОА) — наиболее распространенная 

форма артрита, поражающая, по  оценкам, 302 млн. 
людей во  всем мире [1–5] и  являющаяся ведущей 
причиной инвалидности в пожилом возрасте. Из су-
ставов конечностей чаще всего поражаются колен-

ные, тазобедренные суставы и суставы кисти. ОА ха-
рактеризуется патологией всего сустава, в том числе 
разрушением хряща, ремоделированием кости, фор-
мированием остеофитов и  воспалением суставов, 
что приводит к боли, скованности, припухлости и по-
тере нормальной функции сустава.

Так как  ОА охватывает десятилетия жизни паци-
ентов, вероятно, что  больные ОА получали различ-
ное фармакологическое и  нефармакологическое 
лечение, часто комбинированное. В  этой работе 
представлены рекомендации, которыми пациенты 
и  клиницисты смогут руководствоваться при  выбо-
ре лечения из  доступных способов. Определенные 
принципы лечения применимы ко  всем пациентам 
с ОА (см. «Всестороннее лечение ОА» ниже и рис. 1). 
Некоторые рекомендации относятся к конкретному 
суставу (например, тазобедренному, пателлофемо-
ральному, первому пястно-запястному суставу (ПЗП) 
или  к  конкретным популяциям пациентов (напри-
мер, с эрозивным ОА).

МЕТОДЫ
Это руководство от Американской Коллегии рев-

матологии (ACR) и Фонда по борьбе с артритом (AF) 
составлено в  соответствии с  процессом разработ-
ки рекомендаций ACR (https://www.rheumatology.
org/Practice-Quaty/Cnical-Support/Cnical-Practice-
Guidelines), с  использованием методологии 
классификации оценки, разработки и  проверки 
рекомендаций (GRADE) для  оценки качества имею-
щихся доказательств и  разработки рекомендаций 
[6]. Порядок действий в  случае конфликтующих ин-
тересов и  раскрытия информации определялся по-
литикой ACR (https://www.rheumatology.org/Practice-
Quality/Cnical-Support/Cinical-Practice-Guidelines/
Osteoarthritis). Полное описание методов представ-
лено в  дополнительном Приложении 1 (на  сайте, 
посвященном лечению и  исследованиям артрита 
по  ссылке http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/
acr. 24131/abstract).

Коротко, в  этой работе участвовало 5 групп: 
1) основная руководящая группа, которая наблюда-
ла за  выполнением проекта и  координировала его, 
а  также создавала черновые варианты описаний 
клинических характеристик / популяции, способов 
лечения, препаратов сравнения, исходов (вопросы 
ПЛСИ, служившие основой для  описания доказа-
тельства и  рукописи; 2) группа обзора литературы, 
выполнившая поиск литературы и  предоставившая 
данные в  форме резюме, а  также отчет о  доказа-
тельствах (доп. Приложение 2, http://onlinelibrary.
wiley.com/doi/10.1002/acr.24131/abstract); 3) экс-
пертная группа, внесшая вклад в  определение мас-
штаба и  разработку клинических вопросов / ПЛСИ;  
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Руководство 2019 г. Американской Коллегии ревматологии / Фонда борьбы с артритом  
по лечению остеоартрита кисти, тазобедренного и коленного сустава

4) группа пациентов и  5) междисциплинарная 
группа голосования, включавшая ревматологов, 
специалиств по  внутренним болезням, специали-
стов по  физио- и  трудотерапии, а  также пациентов 
(доп. Приложение 3, http://onlinelibrary.wiley.com/
doi/10.1002/acr. 24131/abstract).

Это руководство включало начальный обзор 
литературы, ограниченный публикациями на  ан-
глийском языке, с  момента создания баз данных 
до 15 октября 2017 г., а 1 августа 2018 г. был выпол-
нен повторный поиск и  включены актуальные пу-
бликации. Исследования, опубликованные после 
1 августа 2018  г., не  оценивались в  этом руковод-
стве. В доп. Приложении 4 (http://onlinelibrary.wley.
com/doi/10.1002/acr.24131/abstract) показаны тер-
мины для  поиска и  рассмотренные базы данных, 
а  в  доп. Приложении 5 (http:// onlinelibrary.wiley.
com/doi/10.1002/acr.24131/abstract) описан про-
цесс выбора исследований. Доказательная база 
для  этого руководства создана на  основе нашего 
собственного систематического обзора рандоми-
зированных контролируемых исследований (РКИ), 
а  не  систематических обзоров и  мета-анализов, 
опубликованных другими авторами, как  при  со-
ставлении рекомендаций ACR 2012 года по нефар-
макологичеким и  фармакологическим методам 
лечения ОА суставов кисти, тазобедренного и  ко-
ленного сустава [7]. Систематические обзоры, опу-
бликованные другими авторами, включали, если, 
по  мнению группы голосования, они содержали 
дополнительную важную информацию для состав-
ления рекомендаций: например, о нежелательных 
явлениях, которые не всегда выявляются при крат-
ковременных РКИ. При  последующих обновлени-
ях этого руководства мы будем рассматривать уже 
включенные и  новые РКИ, опубликованные после 
завершения обзора литературы для  текущей пу-
бликации.

Хотя РКИ считаются «золотым стандартом» оцен-
ки, они имеют ряд ограничений, которые, как  было 
показано, особенно важно учитывать при составле-
нии окончательных рекомендаций: возможная си-
стематическая погрешность, связанная с публикаци-
ей (предпочтительная публикация положительных 
результатов), недостаточное заслепление и недоста-
точное применение активных препаратов сравне-
ния и подходящих плацебо-альтернатив. Кроме того, 
кратковременные РКИ не  могут дать достаточной 
прогностической информации при сложном заболе-
вании, таком как ОА, при котором патофизиологиче-
ские процессы медленно прогрессируют на  протя-
жении десятилетий.

Мы сосредоточились на  возможностях лечения, 
доступных в  США, а  применительно к  фармаколо-

гической терапии  — на  препаратах, продающихся 
как лекарства, то есть исключили большинство пище-
вых добавок. Мы ограничили свой обзор литерату-
рой на английском языке. На сайте www.clinicaltrials.
gov мы искали исследования 2 и 3 фазы, достаточно 
продвинутые и  одобренные Управлением по  кон-
тролю продуктов питания и лекарств (FDA), которые 
были доступны на  момент публикации этого руко-
водства.

Была разработана иерархия мер оценки резуль-
тата, выраженного в  облегчении боли и  улучшении 
функции при  ОА, на  основании опубликованной 
литературы [8, 9]. Эта иерархия подробно описана 
в  доп. Приложении 1 (http://onlinelibrary.wiley.com/
doi/10.1002/acr.24131/abstract).

Рекомендации, создаваемые с  помощью процес-
са GRADE, могут быть в  пользу или  против предло-
женного вмешательства, и настоятельными либо ус-
ловными [10, 11]. Сила рекомендации основывается 
на  70 % согласии между членами группы голосова-
ния. Большая часть доказательств были косвенными 
(не относились конкретно к вопросам ПЛСИ, как опи-
сано) и имели качество от низкого до умеренного [12, 
13]. Группа голосования давала настоятельные реко-
мендации, если существовали веские доказатель-
ства эффективности и польза очевидно перевешива-
ла риски и трудности. Таким образом, настоятельные 
рекомендации означают, что  группа голосования 
уверена, что  желаемые эффекты после выполнения 
рекомендации перевешивают потенциальные неже-
лательные явления (или  наоборот), таким образом, 
порядок действий предполагает их  применение 
ко всем или почти всем пациентам, и только наболь-
шая пропорция пациентов не захочет следовать ре-
комендации.

Группа голосования давала условные рекоменда‑
ции, если качество доказательств было доказанно 
низким или очень низким и/или соотношение поль-
зы и вреда / сложностей было достаточно близким, 
поэтому особенно важно, чтобы клиницисты прини-
мали решения совместно с  пациентами. Условные 
рекомендации — те, которые выбрало бы большин-
ство информированных пациентов, однако некото-
рые  бы отказались [14, 15]. Таким образом, услов-
ные рекомендации особенно зависят от параметров 
и предпочтений и всегда требуют совместного реше-
ния, с полным и четким объяснением пользы, рисков 
и проблем таким языком и в таком контексте, чтобы 
это было понятно пациенту. Если даются рекоменда-
ции по конкретному подходу, подробности и ссылки, 
относящиеся к  такому подходу, можно посмотреть 
в  отчете о  доказательствах (доп. Приложение 2, 
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/acr.24131/
abstract).
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РЕЗУЛЬТАТЫ / РЕКОМЕНДАЦИИ
Всесторонний план лечения ОА

Всесторонний план лечения ОА конкретного па-
циента с ОА может включать образовательные, пове-
денческие, психосоциальные и  физические методы, 
а  также местные, внутренние и  внутрисуставные 
формы лекарственных препаратов. Рекомендации 
подразумевают надлежащее применение физиче-
ской, психосоциальной и/или  фармакологической 
терапии под руководством соответствующего специ-
алиста. Цели лечения и  принципы осуществления 
этих целей применимы к самым разным пациентам. 
Однако некоторым пациентам в  некоторые момен-
ты времени для  контроля симптомов может быть 
достаточно одного физического, психосоциально-
го, психосоматического или  фармакологического 
способа; для  других можно применять несколько 
методов последовательно или  в  сочетании. Виды 
лечения и порядок их применения зависят от каждо-
го конкретного случая. Обзор общего подхода к ле-
чению ОА с  рекомендуемыми вариантами показан 
на рис. 1, но без конкретной иерархии одного метода 
по отношению к другим, кроме силы рекомендаций. 
На рис. 2 кратко показаны способы, которые не ре-
комендуются.

Принимая решение о лечении, необходимо учи-
тывать личные убеждения и предпочтения пациен-
та, а  также состояние его здоровья. Это руковод-
ство применимо к пациентам с ОА без конкретных 
противопоказаний к рекомендованному лечению. 
Однако, каждого пациента необходимо обследо-
вать на  наличие нарушений, таких как  гипертен-
зия, сердечно-сосудистые заболевания, сердечная 
недостаточность, риск желудочно-кишечных кро-
вотечений, хроническое почечное заболевание 
или  другие сопутствующие заболевания, которые 
могут повлиять на  риск побочных явлений опре-
деленных фармакологических препаратов, а  так-
же травмы, тяжесть заболевания, хирургический 
анамнез и доступ и доступность услуг (транспорт, 
расстояние, возможность взять отпуск на  работе, 
стоимость, страховое покрытие), которые могут 
повлиять на  выбор физических, психологических 
и психосоматических подходов. Подразумевается, 
что  такая оценка должна проводиться до  состав-
ления окончательного индивидуального плана 
лечения. При выборе между вариантами фармако-
логической терапии лечение должно начинаться 
со способа с наименьшим системным воздействи-
ем или токсичностью.

Пациенты могут испытывать ряд дополнитель-
ных симптомов в  результате боли и  функциональ-
ных ограничений, возникающих вследствие ОА и/
или  сопутствующих заболеваний. К  ним относят-

Figure  1. Recommended therapies for the management of 
osteoarthritis (OA). Strongly and conditionally recommended 
approaches to management of hand, knee, and/or hip OA are 
shown. No hierarchy within categories is implied in the figure, with 
the recognition that the various options may be used (and reused) 
at various times during the course of a particular patient’s disease.  
* = Exercise for knee and hip OA could include walking, strengthening, 
neuromuscular training, and aquatic exercise, with no hierarchy
of one over another. Exercise is associated with better outcomes
when supervised. ** = Knee brace recommendations: tibiofemoral
(TF) brace for TF OA (strongly recommended), patellofemoral (PF)
brace for PF OA (conditionally recommended). *** = Hand orthosis
recommendations: first carpometacarpal (CMC) joint neoprene
or rigid orthoses for first CMC joint OA (strongly recommended),
orthoses for joints of the hand other than the first CMC joint
(conditionally recommended). RFA = radiofrequency ablation;
NSAIDs = nonsteroidal antiinflammatory drugs; IA = intraarticular.
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Рис. 1. Рекомендованные методы терапии остеоартрита (OA). 
Показаны настоятельно и условно рекомендуемые подходы 
к лечению ОА кисти, коленного и/или тазобедренного сустава. 
На рисунке не показана иерархия в пределах категорий, учи-
тывая, что можно использовать разные варианты (в том числе 
повторно) через разное время на протяжении болезни пациен-
та. * — Физические упражнения при ОА коленного и тазобе-
дренного суставов могут включать ходьбу, упражнения на раз-
витие силы, нервно-мышечные тренировки и упражнения 
в воде, без иерархии по отношению друг к другу. Физические 
упражнения, выполняемые под наблюдением специалиста, 
дают лучшие результаты. ** — Рекомендации по коленному 
бандажу: тибиофеморальный (ТФ) бандаж при ТФ ОА (насто-
ятельно рекомендуется), пателлофеморальный (ПФ) при ПФ 
ОА (условно рекомендуется). *** — Рекомендации по ортезу 
кисти: первый пястно-запястный сустав (ПЗП) — неопрено-
вые или жесткие ортезы при ОА ПЗП сустава (настоятельно 
рекомендуются), ортезы на другие суставы кисти (условно 
рекомендуются). РЧА — радиочастотная абляция; НПВП — 
нестероидные противовоспалительные препараты; в/с — вну-
трисуставной.
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ся расстройства настроения, такие как  депрессия 
и  тревожность, изменения сна, хроническая рас-
пространенная боль и  нарушение навыков, помо-
гающих справиться со  своим состоянием. Группа 
пациентов отметила более широкое влияние ОА 
на  эти сопутствующие нарушения, что  особенно 
важно учитывать при  выборе между способами 
лечения, и лучше всего в таких случаях применять 
мультимодальную терапию для  облегчения боли, 
чем назначать один препарат. Меры, направленные 
на  улучшение настроения, снижение стресса, бес-
сонницы, нормализацию веса и улучшение физиче-
ской формы могут повысить общее благополучие 
пациента и успешность лечения ОА. Действительно, 
методы, доказавшие свою эффективность для  об-
легчения хронической боли, могут быть полезны 
при ОА [17] несмотря на отсутствие специфических 
данных о пациентах с ОА.

Если не указано иное, рекомендации по физиче-
ской, психосоциальной и  психосоматической тера-
пии подразумевают, что эти методы будут добавлены 
к  обычному лечению пациента. В  целях этого руко-
водства обычное лечение включает применение 
максимально рекомендованных и хорошо переноси-
мых доз безрецептурных внутренних форм НПВП и/

или ацетаминофен, что в целом явным образом раз-
решено на  основании клинических исследований 
нефармакологических методов.

Физические, психосоциальные и  психосома-
тические способы (табл. 1)

Во  время анализа GRADE клинические иссле-
дования физических и  психосоматических ме-
тодов часто классифицировались как  имеющие 
доказательства низкого качества, так как  засле-
пление в отношении активного лечения не всег-
да было возможным. Из-за  этого преобладали 
условные рекомендации физических методов 
и  психосоматических подходов. Инструкции 
по физической и трудотерапии помогают и часто 
необходимы для  правильного начала и  поддер-
жания физической активности в рамках лечения 
ОА. В  дополнение к  физическим упражнениям, 
специалисты по  физио- и  трудотерапии часто 
включают в  свою практику тренировку веры 
в  собственные силы и  управления собствен-
ной формой, термическую терапию, инструкции 
по  применению и  подбор лонгет и  бандажей. 
Направление на физиотерапию и/или трудотера-
пию будет полезно большинству пациентов с ОА 
на разных стадиях их болезни.

Figure 2. Therapies recommended against (physical, psychosocial, and mind- body approaches [A] and pharmacologic approaches [B]) 
in the management of hand, knee, and/or hip osteoarthritis. No hierarchy within categories is implied in the figure. TENS = transcutaneous 
electrical nerve stimulation; TNF = tumor necrosis factor; IL- 1 = interleukin- 1; PRP = platelet- rich plasma; IA = intraarticular.
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Рис. 2. Не рекомендующиеся методы лечения (физические, психосоциальные и психосоматические способы [A] и фармаколо-
гические способы [B] при остеоартрите кисти, коленного и/или тазобедренного сустава. На этом рисунке не показана иерархия 
между категориями. ЧЭНС — чрескожная электронейростимуляция; ФНО — фактор некроза опухолей; IL-1 — интерлейкин-1; 
ПБТ — плазма, богатая тромбоцитами; в/с — внутрисуставной.
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Физические упражнения настоятельно реко-
мендуются при  ОА коленного, тазобедренного 
сустава и/или суставов кисти.

Хотя физические упражнения настоятельно реко-
мендуются всем больным ОА, доказательств пользы 
упражнений при ОА коленного или тазобедренного 
сустава намного больше, чем при ОА суставов кисти, 
и  исследованные типы упражнений гораздо разно-
образнее. Хотя пациенты и медицинские работники 
ищут рекомендаций «лучших» упражнений и  иде-
альных доз (длительности, интенсивности и  часто-
ты), имеющихся доказательств недостаточно, чтобы 
рекомендовать конкретные лечебные упражнения. 
Общие рекомендации, предлагающие одну форму 
упражнений вместо другой, основываются глав-
ным образом на  мнении специалистов. Значитель-
ный пласт литературы (см. отчет о  доказательствах, 
доп. Приложение 2 [http://onlinelibrary.wley. eom/
doi/10.1002/acr. 24131 /abstract] поддерживает раз-
нообразные типы физических упражнений и  дает 

основания полагать, что подавляющее большинство 
пациентов с ОА может выполнять какую-либо форму 
физических упражнений и получать от этого пользу 
в виде облегчения боли и улучшения функции. Давая 
рекомендации относительно физических упражне-
ний для пациентов, необходимо уделить особое вни-
мание предпочтениям пациента и  доступности; оба 
этих фактора могут стать значимыми препятствиями 
для участия. Если пациент не смог найти определен-
ную приемлемую форму физических упражнений 
или  не  может позволить себе заниматься упраж-
нениями или  организовать транспорт, вероятно, 
что  рекомендация заниматься такими упражнения-
ми не принесет ему пользы.

В большинстве исследований, в которых оценива-
лась роль аэробных упражнений в лечении ОА, самой 
распространенной формой физической активности 
была ходьба по  бегущей дорожке или  групповая 
ходьба в помещении под руководством инструктора. 
В других исследованиях группа занималась на вело-

Таблица 1. Рекомендации по физической, психосоциальной и психосоматической терапии при остеоартрите 
кисти, коленного и тазобедренного сустава

Вид лечения
Сустав

Кисть Коленный Тазобедренный

Физические упражнения

Тренировка равновесия

Снижение веса

Программы тренировки уверенности в своих 
силах и управления собственной формой

Тайцзы

Йога

Когнитивно-поведенческая терапия

Трость

Тибиофеморальные коленные бандажи (тибио-феморальный)

Пателлофеморальные коленные бандажи (пателло-феморальный)

Применение лент (первый пястно-запястный)

Ортез кисти (первый пястно-запястный)

Ортез кисти (другие суставы)

Модифицированная обувь

Латеральные и медиальные клиновидные 
стельки

Иглоукалывание

Термальные методы

Парафин

Радиочастотная абляция

Лечебный массаж

Мануальная терапия с упражнениями/без

Ионофорез (первый пястно-запястный)

Импульсная вибрационная терапия

Чрескожная электронейростимуляция

Настоятельно рекомендуется
Условно рекомендуется
Настоятельно не рекомендуется
Условно не рекомендуется
Рекомендация отсутствует
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тренажерах под  наблюдением инструктора. Упраж-
нения, направленные на  развитие силы, включали 
применение изокинетических силовых тренажеров, 
тренировку с  сопротивлением со  специальными 
приспособлениями, такими как  эластичные ленты, 
либо без  сопротивления, а  также изометрические 
упражнения. Нейромышечная тренировка разра-
ботана для борьбы с мышечной слабостью, снижен-
ным сенсомоторным контролем и  функциональной 
нестабильностью, в  частности, при  ОА коленного 
сустава, с серией динамических маневров повышен-
ной сложности. Водные упражнения часто включают 
аспекты аэробных упражнений и упражнений на по-
вышение амплитуды движений в  суставе с  низкими 
ударными нагрузками.

В  литературе нет данных о  специфической ие-
рархии этих разных форм физических упражнений. 
Пациенты-участники группы пациентов и  группы 
голосования выразили обеспокоенность по  поводу 
того, что  пациенты, испытывающие боль, неохотно 
занимаются физическими упражнениями. Универ-
сальный общепринятый уровень боли, при котором 
пациенту следует или  не  следует заниматься фи-
зическими упражнениями, не  установлен, поэтому 
для  определения необходимости в  программе фи-
зических упражнений рекомендуется подход, осно-
ванный на  здравом смысле и  совместном решении 
лечащего врача и  пациента. Однако в  клинических 
исследованиях физических упражнений при  ОА 
участвовали также пациенты с  болью и  функцио-
нальными ограничениями из-за  ОА, и  было показа-
но улучшение определенных параметров ОА; таким 
образом, вероятно, что эти результаты можно обоб-
щить на  большинство пациентов, испытывающих 
боль вследствие ОА.

Хотя в  настоящее время недостаточно данных, 
чтобы рекомендовать какую-либо предпочтитель-
ную форму физических упражнений, вероятно, 
что  наибольшую пользу пациентам принесет наи-
более конкретная рекомендация, а не просто совет 
заняться физическими упражнениями. Учитывая 
разнообразие доказательных методов лечебной 
физкультуры, показавших свою эффективность 
для облегчения боли и улучшения функции при ОА, 
всем пациентам следует рекомендовать каку-
ю-либо форму физических упражнений в  качестве 
центрального звена плана их  лечения. Вероятно, 
что для конкретного пациента наибольшую роль бу-
дут играть индивидуальные предпочтения, доступ-
ность и возможность. В целом, программы физиче-
ских упражнений эффективнее, когда выполняются 
под  наблюдением специалиста, часто физиотера-
певта, иногда в  группе, а  не  индивидуально дома. 
Также отмечена тенденция к  большей эффектив-

ности при  сочетании с  тренировкой уверенности 
в  своих силах и  поддержания своей формы, либо 
программами снижения веса.

Устройства наблюдения или  оценка состояния 
седечно-сосудистой системы и  тренированности 
мышц до и после программы применялись в малом 
числе исследований, таким образом, цели исполь-
зования этих устройств или оценок не установлены. 
Необходимы дополнительные исследования, чтобы 
разработать конкретные рекомендации по  физиче-
ским упражнениям, чтобы пациент и  медицинский 
работник могли подбирать виды лечебной физкуль-
туры более индивидуализировано.

Упражнения на равновесие условно рекомен-
дованы пациентам с ОА коленного и/или тазобе-
дренного сустава.

Упражнения на равновесие включают те, которые 
повышают способность контролировать и  стабили-
зировать положение тела (Американская ассоциация 
физиотерапии: http://www.apta.org/BalanceFalls/). 
Хотя можно ожидать, что упражнения на равновесие 
помогут снизить риск падений у больных ОА, до на-
стоящего времени не  проводилось РКИ для  оценки 
такого результата в данной популяции, и низкое ка-
чество доказательств в  пользу упражнений на  рав-
новесия позволяет дать лишь условные рекоменда-
ции по назначению таких упражнений.

Больным ОА коленного и/или тазобедренного 
сустава с избыточным весом или ожирением на-
стоятельно рекомендуется снижение веса.

Обнаружена зависимость между степенью сни-
жения веса и  степенью облегчения симптомов 
или улучшения функции у больных ОА [18]. Потеря > 
5 % веса может быть связана с изменениями клини-
ческих и механических параметров. Более того, кли-
нически значимая польза продолжает повышаться 
при потере 5–10 %, 10–20 % и > 20 % веса. Эффектив-
ность снижения веса для облегчения симптомов ОА 
повышается при  сопутствующем применении про-
граммы упражнений.

Программы тренировки веры в  собственные 
силы и управления собственной формой настоя-
тельно рекомендуются пациентам с ОА коленно-
го, тазобедренного сустава и/или суставов кисти.

Хотя величина эффекта обычно небольшая, ис-
следования неизменно показывают пользу участия 
в программах тренировки веры в собственные силы 
и управления своей формой, а риски при этом мини-
мальны. В этих программах используется мультидис-
циплинарный групповой формат, сочетающий сеан-
сы выработки навыков (постановка целей, решение 
проблем, позитивное мышление), образование, по-
священное заболеванию, действию лекарств и  по-
бочным явлениям, меры по  защите суставов, цели, 
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направленные на  поддержание физической формы 
и упражнения. Сеансы, которые могут быть очными 
или  онлайн, могут вести представители специали-
стов по  образованию в  области здравоохранения, 
инструкторов по  физической подготовке, сертифи-
цированных Национальной комиссией по  сертифи-
кации, медсестер, физиотерапевтов, специалистов 
по трудотерапии, терапевтов и пациентов. В рассмо-
тренных исследованиях сеансы обычно проводи-
лись 3 раза в неделю, однако частота могла быть от 2 
до 6 раз в неделю.

Тайцзы настоятельно рекомендуется при  ОА 
коленного, тазобедренного сустава и/или  суста-
вов кисти.

Тайцзы — традиционная китайская психофизиче-
ская практика, сочетающая медитацию с медленны-
ми, осторожными, грациозными движениями, глубо-
ким диафрагмальным дыханием и  расслаблением. 
Эффективность тайцзы может отражать целостный 
подход этой практики к развитию силы, равновесия 
и профилактике падений, а также борьбе с депресси-
ей и управлению собственной формой.

Йога условно рекомендуется пациентам с  ОА 
коленного сустава

Йога  — психофизическая практика, берущая на-
чало из  древнеиндийской философии и  обычно со-
четающая в себе физические упражнение в виде поз, 
техники дыхания, медитацию и расслабление (Наци-
ональный центр дополнительной и  интегративной 
медицины [NCCH https://nccih. nih. gov/health/yoga). 
Хотя она изучена гораздо меньше, чем тайцзы, воз-
можно, что йога будет полезна при ОА за счет сход-
ного сочетания физических и психологических фак-
торов. Из-за недостатка данных дать рекомендации 
о  применении йоги в  качестве вспомогательного 
способа облегчения симптомов ОА не  представля-
ется возможным. Оценить другие психофизические 
практики не  представлялось возможным из-за  не-
достаточных доказательств, а также отсутствия стан-
дартных определений определенных методов (гип-
ноз, цигун).

Когнитивно-поведенческая терапия (КПТ) ус-
ловно рекомендуется при ОА коленного, тазобе-
дренного сустава и/или суставов кисти.

В  литературе есть значительный пласт публи-
каций [19, 20], поддерживающий применение КПТ 
при  состояниях с  хронической болью, и  возможно, 
что КПТ актуальна для лечения ОА. Исследования по-
казали облегчение боли, улучшение качества жизни, 
связанного со  здоровьем, улучшение настроения, 
снижение утомления, повышение функциональных 
возможностей и  работоспособности при  других за-
болеваниях, не относящихся к ОА. Имеются ограни-
ченные доказательства, что  КПТ способна снизить 

боль при ОА [21]. Необходимы дальнейшие исследо-
вания, чтобы установить, связана ли польза при ОА 
с  изменениями настроения, сном, способностью 
справиться с  болью или  другими факторами, кото-
рые могут присутствовать одновременно или  быть 
обусловленными ОА [22].

Трость настоятельно рекомендуется при  ОА 
коленного и/или  тазобедренного сустава, когда 
заболевание 1 или  нескольких суставов сильно 
сказывается на  способности передвигаться, ста-
бильности суставов или  вызывает боль в  такой 
степени, что требуется вспомогательное приспо-
собление.

Тибиофеморальные бандажи на  колено на-
стоятельно рекомендуются пациентам с ОА, у ко-
торых поражение одного или  обоих коленных 
суставов сильно сказывается на  способности 
передвигаться, стабильности суставов или  вы-
зывает боль в такой степени, что требуется вспо-
могательное приспособление, и которые готовы 
мириться с  неудобствами, связанными с  банда-
жом.

Пателлофеморальные бандажи условно реко-
мендуется при ОА пателлофеморального сустава, 
когда поражение 1 или обоих коленных суставов 
сильно сказывается на способности передвигать-
ся, стабильности суставов или  вызывает боль 
в  такой степени, что  требуется вспомогательное 
приспособление.

Эта рекомендация условна в  связи с  вариабель-
ностью результатов опубликованных исследований 
и  сложностью для  некоторых пациентов терпеть 
неудобства, связанные с ношением таких бандажей. 
Вероятно, что для оптимального лечения с помощью 
коленного бандажа необходимо, чтобы клиницисты 
были знакомы с разными типами бандажей, которые 
должны быть доступны, и  имели опыт их  подбора. 
Члены группы голосования из пациентов очень под-
черкивали важность координации лечения между 
медицинскими работниками, оказывающими пер-
вичную помощь, специалистами и  поставщиками 
бандажей.

Применение клейких эластичных лент услов-
но рекомендуется пациентам с ОА коленного су-
става и/или первого ПЗП сустава.

При этом сохраняется амплитуда движений в су-
ставе, на который наложена лента, в противополож-
ность бандажу, который фиксирует сустав в  одном 
положении. В  опубликованных исследованиях изу-
чались различные продукты и способы применения, 
однако так как  заслепление в  таких случаях невоз-
можно, качество доказательств недостаточно.

Ортезы кисти настоятельно рекомендуются 
пациентам с ОА первого ПЗП сустава.
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Ортезы кисти условно рекомендуются пациен-
там с ОА других суставов кисти.

Выпускается ряд механических поддерживающих 
приспособлений, включая пальцевые ортезы, коль-
цевые лонгеты, жесткие и неопреновые ортезы, не-
которые из которых предназначены для конкретных 
суставов (например, первого ПЗП сустава, отдельных 
суставов пальцев, запястья), а  некоторые поддер-
живают всю кисть. Кроме того, могут быть полезны 
перчатки за  счет тепла и  компрессии суставов ки-
сти. Данных, чтобы рекомендовать какой-либо тип 
ортеза по  сравнению с  другими типами для  кисти, 
недостаточно. Возможно, что пациентам, рассматри-
вающим такие способы, будет полезна консультация 
специалиста по трудотерапии.

Ортопедическая обувь условно не рекомен-
дуется пациентам с ОА коленного и/или тазобе-
дренного сустава.

Модификации обуви могут использоваться 
для  изменения биомеханики нижних конечностей 
и походки. Тогда как оптимально подобранная обувь, 
вероятно, очень важна для  больных ОА коленного 
и/или  тазобедренного сустава, на  основании имею-
щихся исследований не представляется возможным 
установить оптимальный тип обуви, чтобы улучшить 
конкретные результаты у  больных ОА коленного 
или тазобедренного сустава.

Латеральные и  медиальные клиновидные 
стельки условно не рекомендуются для  пациен-
тов с  ОА коленного и/или  тазобедренного суста-
ва.

В  литературе, доступной на  данный момент, 
не описано четких доказательств эффективности ла-
теральных или медиальных клиновидных стелек.

Иглоукалывание условно рекомендуется 
при  ОА коленного, тазобедренного сустава и/
или суставов кисти.

Несмотря на  большое число исследований, по-
священных иглоукалыванию при  ОА, данные о  его 
эффективности по-прежнему противоречивы. 
При  этом возникают проблемы, связанные с  надле-
жащим заслеплением, достоверностью контрольных 
плацебо-процедур, размером выборки, величиной 
эффекта и предшествующими ожиданиями. Возмож-
но, что  вариабельность результатов РКИ и  мета-а-
нализов частично обусловлена различиями в  типе 
контролей и  интенсивности использующихся кон-
трольных вмешательств. Кроме того, наблюдаемая 
польза иглоукалывания исходит из  значительного 
эффекта зависимости от условий плюс незначитель-
ных различий в  результатах «истинного» и  «плаце-
бо»-иглоукалывания. Последние имеют такую  же 
величину, как различие эффекта полной дозы ацета-
минофена и плацебо. Наибольшее число исследова-

ний с положительными результатами и наибольшей 
величиной эффекта выполнено с участием больных 
ОА коленного сустава. Исследования и мета-анализы 
с положительными результатами также опубликова-
ны при ряде других болезненных состояний и пока-
зали, что  иглоукалывание эффективно для  обезбо-
ливания. Хотя «истинную» величину эффекта сложно 
установить, риск вреда минимален, поэтому группа 
голосования дала условную рекомендацию.

Термические методы (местное приложе-
ние тепла или  холода) условно рекомендуются 
при  ОА коленного, тазобедренного сустава и/
или суставов кисти.

Способы термического воздействия в  опублико-
ванной литературе значительно варьируют и  вклю-
чают влажное тепло, диатермию (тепловое электри-
ческое воздействие), ультразвук, а  также горячие 
и  холодные компрессы. В  исследованиях с  диатер-
мией или ультразвуком была выше вероятность на-
личия контрольной группы с  плацебо-процедурой, 
чем при других способах воздействия теплом. Неод-
нородность способов и  кратковременность резуль-
тата стали причиной условной рекомендации.

Парафин, дополнительный способ тепловой 
терапии для  кистей рук, условно рекомендуется 
при ОА суставов кисти.

Радиочастотная абляция условно рекоменду-
ется пациентам с ОА коленного сустава.

Ряд исследований показал потенциальную поль-
зу различных техник абляции для облегчения боли, 
но из-за неоднородности техник и использовавших-
ся контролей и отсутствия долговременных данных 
о безопасности эта рекомендация условная.

Лечебный массаж условно не рекомендуется 
пациентам с ОА коленного и/или тазобедренного 
сустава.

Лечебный массаж охватывает ряд техник, направ-
ленных на воздействие на мышцы и другие мягкие 
ткани (NCCH: https://nccih.nih.gov/health/massage/
massageintroduction.htm#hed2). Исследованиям, 
посвященным массажу, присущ высокий риск си-
стематической погрешности, они включали малое 
число пациентов и не показали пользы при оценке 
по специфическим для ОА параметрам. Пациенты-у-
частники группы пациентов и  группы голосования 
отметили, что  некоторые исследования показали 
положительные результаты и  минимальный риск, 
и  были уверены, что  лечебный массаж полезен 
для облегчения симптомов [23]. Тем не менее, на ос-
новании имеющихся доказательств, в  частности, 
при ОА, использовать массаж для облегчения сим-
птомов ОА условно не  рекомендуется, хотя группа 
голосования признала, что  массаж может иметь 
другие преимущества.
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Мануальная терапия в  сочетании с  упражне-
ниями условно не рекомендуется пациентам с ОА 
коленного и/или тазобедренного сустава, в отли-
чие от только упражнений.

Техники мануальной терапии могут включать 
ручной лимфодренаж, ручное вытяжение, массаж, 
мобилизацию / манипуляции и пассивные движения 
в  суставе, и  они всегда применяются в  сочетании 
с  упражнениями (http://guidetoptpractice. apta.org/
content/1/SEC38. extract). Число исследований ману-
альной терапии в  сочетании с  упражнениями, в  от-
личие от только упражнений при ОА коленного и та-
зобедренного сустава, ограничено. Хотя мануальная 
терапия может быть полезна при  определенных 
состояниях, таких как  хроническая боль в  пояснич-
ной области, ограниченные данные о  применении 
при  ОА говорят о  том, что  дополнительная польза 
для облегчения симптомов ОА по сравнению с толь-
ко упражнениями незначительна.

Ионофорез условно не рекомендуется для па-
циентов с ОА первого ПЗП сустава.

Также не опубликовано РКИ по оценке ионофоре-
за при любом ОА.

Импульсная вибрационная терапия условно 
не рекомендуется при ОА коленного сустава.

Количество исследований импульсной вибра-
ционной терапии мало, и в отсутствие достаточных 
данных мы условно не рекомендуем ее использова-
ние.

Чрескожная электронейростимуляция (ЧЭНС) 
настоятельно не рекомендуется при ОА коленно-
го и/или тазобедренного сустава

Исследования, изучавшие ЧЭНС, были низкого ка-
чества и с малым размером выборки, а также различ-
ными контролями, что затрудняет сравнение данных 
разных исследований. Исследования не  показали 
пользы при ОА коленного сустава.

Фармакологическое лечение (табл. 2)

Таблица 2. Рекомендации по фармакологическому лечению остеоартрита кисти, коленного и тазобедренного 
сустава

Вид лечения
Сустав

Кисть Коленный Тазобедренный

Местные формы нестероидных противовоспалительных препаратов

Капсаицин местно

Внутренние формы нестероидных противовоспалительных препаратов

Внутрисуставные инъекции глюкокортикоидов

Внутрисуставные инъекции глюкокортикоидов под контролем УЗИ

Внутрисуставные инъекции глюкокортикоидов по сравнению с другими 
инъекциями

Ацетаминофен

Дулоксетин

Трамадол

Опиоиды, не относящиеся к трамадолу

Колхицин

Рыбий жир

Витамин D

Бисфосфонаты

Глюкозамин

Хондроитина сульфат

Гидроксихлорохин

Метотрексат

Внутрисуставные инъекции гиалуроновой кислоты (первый пястно-
запястный)

Внутрисуставные инъекции ботулинического токсина

Пролотерапия

Плазма, обогащенная тромбоцитами

Инъекции стволовых клеток

Биологические препараты (ингибиторы фактора некроза опухолей, 
антагонисты рецептора интерлейкина-1) 

Настоятельно рекомендуется
Условно рекомендуется
Настоятельно не рекомендуется
Условно не рекомендуется
Рекомендация отсутствует
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РКИ лекарств могут иметь ряд ограничений, 
включая сложность обобщения результатов на раз-
ных пациентов. Возможна систематическая погреш-
ность, связанная с  предпочтительной публикаци-
ей, так как публикация отрицательных результатов 
менее вероятна. Статистически значимые измене-
ния могут отражать улучшения настолько малые, 
что они не являются клинически значимыми для па-
циентов. Мы подчеркнули эти вопросы там, где это 
необходимо.

Местные НПВП настоятельно рекомендуются 
для пациентов с ОА коленного сустава и условно 
рекомендуются для пациентов с ОА кисти.

В соответствии с принципом предпочтительности 
препаратов с наименьшим системным воздействием 
(т. е. локальной терапии), следует рассмотреть мест-
ные формы НПВП, прежде чем  назначать их  внутрь 
[24]. Практические вопросы (например, частое 
мытье рук) и  недостаток прямых доказательств эф-
фективности при ОА суставов кисти стали причиной 
рекомендовать местные НПВП при  ОА кисти услов-
но. При  ОА тазобедренного сустава из-за  глубины 
расположения сустава под  поверхностью кожи эф-
фективность местных НПВП маловероятна, поэтому 
группа голосования не исследовала их применение 
при ОА тазобедренного сустава.

Капсаицин местно условно рекомендуется па-
циентам с ОА коленного сустава и условно не ре-
комендуется пациентам с ОА кисти.

Капсаицин местно условно рекомендуется 
для  лечения ОА коленного сустава в  связи с  малой 
величиной эффекта и  широкими доверительными 
интервалами в  имеющейся литературе. Мы услов-
но не  рекомендуем применять капсаицин местно 
при ОА суставов кисти в связи с отсутствием прямых 
доказательств, поддерживающих его применение, 
а  также потенциально повышенного риска попада-
ния в глаза при применении капсаицина для лечения 
ОА кисти. При ОА тазобедренного сустава из-за глу-
бины расположения сустава под поверхностью кожи 
эффективность местного применения капсаицина 
маловероятна, поэтому группа голосования не  ис-
следовала его применение при  ОА тазобедренно-
го сустава. Данные по  поводу применения местных 
препаратов лидокаина при ОА недостаточны, чтобы 
дать рекомендации.

Внутренние формы НПВП настоятельно реко-
мендуются при  ОА коленного, тазобедренного 
сустава и/или суставов кисти.

НПВП для приема внутрь остаются основой фар-
макологического лечения ОА, и  их  применение на-
стоятельно рекомендуется. Их  кратковременная 
эффективность установлена в большом числе иссле-
дований. Внутренние формы НПВП являются началь-

ными предпочтительными системными препаратами 
для лечения ОА независимо от анатомической лока-
лизации и предпочтительнее всех других имеющих-
ся препаратов для приема внутрь.

Хотя в этом руководстве не рассматриваются от-
носительные преимущества разных НПВП, существу-
ют доказательства, что  определенные препараты 
имеют более благоприятный профиль побочных яв-
лений по сравнению с другими [25–27]. Клинические 
вопросы, относящиеся к снижению риска и безопас-
ному использованию НПВП, такие как  правильный 
выбор пациентов, регулярное наблюдение за разви-
тием возможных побочных явлений со стороны ЖКТ, 
сердечно-сосудистой системы и почек или потенциа-
льные межлекарственные взаимодействия, специа-
льно не рассматривались в процессе GRADE для со-
ставления этих рекомендаций. Дозы должны быть 
как можно ниже, насколько это возможно, а длитель-
ность лечения — как можно меньше.

Внутрисуставные инъекции глюкокортикои-
дов настоятельно рекомендуются для пациентов 
с  ОА коленного и/или  тазобедренного сустава 
и условно рекомендуются для пациентов с ОА ки-
сти.

Исследования внутрисуставных инъекций глюко-
кортикоидов показали кратковременную эффектив-
ность при  ОА коленного сустава. Внутрисуставные 
инъекции глюкокортикоидов при  ОА кисти реко-
мендуются условно, а  не  настоятельно, учитывая 
недостаток доказательств эффективности при  ОА 
в  данной анатомической локализации. Также недо-
статочно данных, чтобы судить о  выборе коротко-
действующих препаратов в  сравнении с  длительно 
действующими, или применении низких доз вместо 
высоких. В недавней публикации [28] высказывается 
предположение, что определенные стероидные пре-
параты или  определенная частота инъекций может 
способствовать разрушению хряща, однако группа 
голосования не была уверена в клинической значи-
мости этих данных, особенно в связи с тем, что изме-
нение толщины хряща не связано с усилением боли, 
ухудшением функции или другими рентгенографиче-
скими изменениями.

Инъекции глюкокортикоидов в  тазобедрен-
ные суставы настоятельно рекомендуется делать 
под контролем УЗИ.

При  наличии такой возможности УЗИ помогает 
убедиться в  правильном введении препарата в  су-
став, однако для коленного сустава и суставов кисти 
это не обязательно. При инъекции в тазобедренный 
сустав настоятельно рекомендуется контролировать 
ее с помощью УЗИ.

Внутрисуставные инъекции глюкокортикои-
дов в сравнении с другими инъекциями условно 
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рекомендуются пациентам с ОА коленного, тазо-
бедренного сустава и/или суставов кисти.

При ОА в целом внутрисуставные инъекции глю-
кокортикоидов условно рекомендуются по  сравне-
нию с другими формами внутрисуставных инъекций, 
включая препараты гиалуроновой кислоты. Прямых 
сравнений немного, однако, качество доказательств 
эффективности инъекций глюкокортикоидов намно-
го выше, чем для других препаратов.

Ацетаминофен условно рекомендуется при ОА 
коленного, тазобедренного сустава и/или  суста-
вов кисти.

В клинических исследованиях величина эффекта 
ацетаминофена очень мала, то есть очень малое чис-
ло пролеченных пациентов получает значимую поль-
зу, и мета-анализ дает основания полагать, что ацета-
минофен в  форме монотерапии неэффективен [29]. 
Более длительное лечение в  большинстве случаев 
не  эффективнее плацебо. Члены группы пациентов 
отметили, что для большинства людей ацетаминофен 
неэффективен. В  случаях, когда выбор препаратов 
ограничен из-за непереносимости или противопока-
заний к НПВП, ацетаминофен может быть приемлем 
для  кратковременного и  эпизодического примене-
ния. Пациентам, регулярно получающим ацетамино-
фен, необходимо регулярное наблюдение на случай 
гепатотоксичности, особенно при рекомендованной 
максимальной дозе 3 г в сутки в несколько приемов.

Дулоксетин условно рекомендуется при ОА ко-
ленного, тазобедренного сустава и/или суставов 
кисти.

Хотя дулоксетин исследовался преимуществен-
но при ОА коленного сустава, представляется веро-
ятным, что  при  ОА тазобедренного сустава или  су-
ставов кисти он будет оказывать сходное действие. 
Хотя при  хронической боли применяются различ-
ные препараты центрального действия (например, 
прегабалин, габапентин, селективные ингибиторы 
обратного захвата серотонина и  трициклические 
 антидепрессанты), только для  дулоксетина имеются 
достаточные доказательства, чтобы обосновать реко-
мендации по применению при ОА. Однако учитывая 
все пути, по  которым ОА может влиять на  конкрет-
ного пациента, на  основании совместного решения 
врача и пациента может быть выбран любой из этих 
препаратов. Если рассматривать возможность при-
менения этих препаратов для облегчения боли в це-
лом, это может быть подходящей темой будущих ис-
следований ОА. Данные дают основания полагать, 
что дулоксетин эффективен для лечения ОА при при-
менении отдельно или  в  сочетании с  НПВП; однако 
имеются проблемы, связанные с  переносимостью 
и  побочными явлениями. Рекомендации по  поводу 
других препаратов центрального действия не дают-

ся из-за отсутствия прямых исследований или акту-
альности при ОА.

Трамадол условно рекомендуется при  ОА ко-
ленного, тазобедренного сустава и/или суставов 
кисти.

Недавняя работа подчеркнула очень умеренную 
пользу при долговременном (от 3 месяцев до 1 года) 
применении опиоидов для  облегчения нераковой 
боли [30]. Тем  не  менее, имеются обстоятельства, 
когда трамадол или  другие опиоиды могут быть 
приемлемы для лечения ОА, в том числе при нали-
чии противопоказаний к  другим НПВП, неэффек-
тивности других способов лечения или  отсутствии 
возможностей хирургического лечения. Группа па-
циентов показала высокий уровень понимания ри-
ска развития зависимости, однако также признала 
роль этих препаратов при неэффективности других 
методов фармакологической или  физиотерапии. 
Однако данные РКИ, посвященных применению 
трамадола и других опиоидов дольше 1 года, пока 
недоступны. Клинические исследования показали 
некоторую эффективность для  облегчения сим-
птомов, но  остаются опасения по  поводу возмож-
ных нежелательных явлений. Если рассматривать 
 опиоиды, трамадол условно рекомендуется, в отли-
чие от других опиоидов.

Опиоиды, не  относящиеся к  трамадолу, ус-
ловно не рекомендуются для  пациентов с  ОА 
коленного сустава, тазобедренного сустава и/
или  суставов кисти, однако их  применение 
при  определенных обстоятельствах допустимо, 
в частности, когда уже испробованы все альтер-
нативы.

Как  отмечалось выше, данные говорят об  очень 
умеренной пользе длительной опиоидной терапии 
и  высоком риске токсичности и  зависимости. Же-
лательно применение наименьших возможных доз 
максимально короткое время, особенно учитывая 
данные недавнего мета-анализа, показавшего менее 
выраженное облегчение боли при более длительных 
исследованиях, посвященных нераковой хрониче-
ской боли [30].

Колхицин условно не рекомендуется при  ОА 
коленного, тазобедренного сустава и/или  суста-
вов кисти.

Два очень маленьких исследования говорят 
о возможном обезболивающем действии колхицина 
при ОА, однако качество данных было низким. Кроме 
того, при применении колхицина возможны нежела-
тельные явления, а  также межлекарственные взаи-
модействия.

Рыбий жир условно не рекомендуется при ОА 
коленного, тазобедренного сустава и/или  суста-
вов кисти.
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Рыбий жир — самая распространенная пищевая 
добавка в  США [31]. Несмотря на  ее популярность, 
опубликовано всего 1 исследования ее потенциаль-
ной роли при  ОА. Это исследование не  смогло по-
казать эффективности более высоких доз рыбьего 
жира в сравнении с более низкими.

Витамин D условно не рекомендуется при ОА 
коленного, тазобедренного сустава и/или  суста-
вов кисти.

Ряд исследований с  участием больных ОА пока-
зал малую величину эффекта лечения витамином D, 
тогда как другие не показали пользы, и объединение 
данных разных исследований дало нулевые резуль-
таты. Кроме того, исследования в  других условиях 
говорят об  ограниченных и  сомнительных преиму-
ществах добавки витамина D [32, 33].

Бисфосфонаты настоятельно не рекоменду-
ются при ОА коленного, тазобедренного сустава 
и/или суставов кисти.

Хотя одно маленькое исследование внутренних 
форм бисфосфонатов указывает на  потенциальную 
пользу в форме облегчения боли при ОА, подавляю-
щее большинство данных не показывает улучшения 
показателей боли или функции.

Глюкозамин настоятельно не рекомендует-
ся при  ОА коленного, тазобедренного сустава и/
или суставов кисти.

Фармацевтические препараты глюкозамина до-
ступны и  изучались во  множестве исследований. 
Однако расхождения данных об  эффективности 
в  исследованиях, спонсируемых промышленными 
предприятиями, и в исследованиях, финансируемых 
из бюджета, вызывают серьезные опасения по пово-
ду систематической погрешности, обусловленной 
предпочтительной публикацией положительных 
результатов [34, 35]. Кроме того, отсутствует четкое 
биологическое понимание того, каким образом эф-
фективность может зависеть от типа изучаемой соли. 
Данные с наименьшим риском систематической по-
грешности не показали каких-либо важных преиму-
ществ по  сравнению с  плацебо. Эти рекомендации 
отличаются от предыдущих условных рекомендаций 
против применения глюкозамина. Вес доказатель-
ства говорит о недостаточной эффективности и зна-
чительном плацебо-эффекте. Тем  не  менее, глюко-
замин остается одной из  самых распространенных 
пищевых добавок в США [31], и клиницистам следует 
учитывать, что многие пациенты считают глюкозамин 
эффективным. Часто пациенты считают, что  разные 
составы глюкозамина имеют разную эффективность, 
и советуются по поводу марок и производителей. По-
тенциальная токсичность глюкозамина низкая, хотя 
у  некоторых пациентов возможно повышение кон-
центрации глюкозы в сыворотке [36].

Хондроитина сульфат настоятельно не ре-
комендуется для  пациентов с  ОА коленного и/
или  тазобедренного сустава, как  и  комбини-
рованные продукты, содержащие глюкозамин 
и хондроитина сульфат, однако условно рекомен-
дуется для пациентов с ОА суставов кисти.

Одно исследование показало возможную обезбо-
ливающую эффективность хондроитина сульфата 
без признаков вреда при ОА суставов кисти.

Гидроксихлорохин настоятельно не рекомен-
дуется при ОА коленного, тазобедренного суста-
ва и/или суставов кисти.

Правильно спланированные РКИ гидроксихлоро-
хина, проведенные в субпопуляции пациентов с эро-
зивным ОА суставов кисти, не показали эффективно-
сти.

Метотрексат настоятельно не рекомендует-
ся при  ОА коленного, тазобедренного сустава и/
или суставов кисти.

Правильно спланированные РКИ метотрексата, 
проведенные в  субпопуляции пациентов с  эрозив-
ным ОА суставов кисти, не показали эффективности.

Внутрисуставные инъекции гиалуроновой 
кислоты условно не рекомендуются для  паци-
ентов с ОА коленного и/или первого ПЗП сустава 
и настоятельно не рекомендуются для пациентов 
с ОА тазобедренного сустава.

В предыдущих систематических обзорах описа-
на видимая польза инъекций гиалуроновой кисло-
ты при  ОА. Однако в  этих обзорах не  учитывался 
риск систематической погрешности в  отдельных 
первичных исследованиях. Наш обзор показал, 
что  в  исследованиях, показавших пользу, был бо-
лее высокий риск систематической погрешности: 
если ограничить исследования теми, в  которых 
риск систематической погрешности низкий, ме-
та-анализ показал, что  величина эффекта инъек-
ций гиалуроновой кислоты приближается к  нулю, 
как инъекций физиологического раствора [37]. Тот 
факт, что наиболее качественные данные не смог-
ли установить пользу, а  также возможный риск 
этих инъекций стали причиной не рекомендовать 
такое лечение.

Многие медицинские работники ищут возмож-
ность использования инъекций гиалуроновой кис-
лоты, если инъекции глюкокортикоидов и  другие 
методы не  позволяют контролировать локальные 
симптомы в суставе в достаточной степени. В клини-
ческой практике выбор инъекций гиалуроновой кис-
лоты для  больных ОА коленного сустава с  недоста-
точным ответом на  нефармакологическую терапию, 
местные или  внутренние формы НПВП и  внутрису-
ставные инъекции стероидов может показаться бо-
лее приемлемым, чем  отсутствие лечения, особен-
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но учитывая эффекты внутрисуставных инъекций 
гиалуроновой кислоты, зависимые от  условий [38]. 
Условная рекомендация против этого метода согла-
суется с применением инъекций гиалуроновой кис-
лоты в  контексте принятия совместного решения, 
когда ограниченные доказательства пользы такого 
лечения известны, однако другие альтернативы уже 
испробованы или не дали удовлетворительного ре-
зультата. Условная рекомендация не  использовать 
метод не должна влиять на решения по поводу стра-
хового покрытия.

В  противоположность этому, доказательство 
отсутствия пользы инъекций гиалуроновой кис-
лоты в  тазобедренный сустав имеет более высо-
кое  качество. Таким образом, мы настоятельно 
не  рекомендуем инъекции гиалуроновой кислоты  
при ОА тазобедренного сустава.

Внутрисуставные инъекции ботулинического 
токсина условно не рекомендуются пациентам 
с ОА коленного и/или тазобедренного сустава.

Небольшое число исследований внутрисустав-
ного введения ботулинического токсина при ОА ко-
ленного или тазобедренного сустава дает основания 
полагать, что это неэффективно. Это лечение не оце-
нивалось при  ОА суставов кисти и, следовательно, 
дать рекомендации при ОА кисти не представляется 
возможным.

Пролотерапия условно не рекомендуется па-
циентам с  ОА коленного и/или  тазобедренного 
сустава.

Малое число исследований в небольшой выбор-
ке пациентов показало малую величину эффекта 
пролотерапии при  ОА коленного или  тазобедрен-
ного сустава. Однако графики инъекций, места инъ-
екций и  препараты сравнения сильно различались 
между исследованиями. Это лечение не  оценива-
лось при  ОА суставов кисти и, следовательно, дать 
рекомендации при ОА кисти не представляется воз-
можным.

Лечение плазмой, обогащенной тромбоцита-
ми, настоятельно не рекомендуется при  ОА ко-
ленного и/или тазобедренного сустава

В  противоположность внутрисуставной терапии, 
обсуждавшейся выше, имеются проблемы с  неод-
нородностью и  отсутствием стандартизации до-
ступных препаратов обогащенной тромбоцитами 
плазмы, а  также использующихся техник, поэтому 
сложно установить, что именно вводилось. Это лече-
ние не оценивалось при ОА суставов кисти и, следо-
вательно, дать рекомендации при ОА кисти не пред-
ставляется возможным.

Инъекции стволовых клеток настоятельно 
не рекомендуются пациентам с ОА коленного и/
или тазобедренного сустава.

Имеются проблемы с  неоднородностью и  от-
сутствием стандартизации доступных препаратов 
стволовых клеток, а  также использующихся техник. 
Это лечение не оценивалось при ОА суставов кисти 
и, следовательно, дать рекомендации при ОА кисти 
не представляется возможным.

Ингибиторы фактора некроза опухолей и  ан-
тагонисты рецептора интерлейкина-1 настоя-
тельно не рекомендуются пациентам с  ОА ко-
ленного, тазобедренного сустава и/или суставов 
кисти.

В  исследованиях изучался как  подкожный, так 
и  внутрисуставной способ введения ингибиторов 
фактора некроза опухолей и  антагонистов рецеп-
тора интерлейкина-1. Эффективность не  показана, 
в том числе при эрозивном ОА кисти. Таким образом, 
учитывая известные риски токсичности, мы настоя-
тельно не  рекомендуем их  применение при  любой 
форме ОА.

Начальные наблюдения при применении антител 
к фактору роста нервов (анти-ФРН) дают основания 
предполагать значительный эффект в  виде облег-
чения боли, однако могут возникнуть недостаточно 
объясненные проблемы безопасности. В небольшой 
подгруппе пациентов, получавших данные препа-
раты, наблюдалось быстрое разрушение суставов, 
приведшее к  раннему протезированию. В  результа-
те этого FDA остановило клинические исследования 
анти-ФРН, однако с  тех пор исследования возобно-
вились, и  в  настоящее время ведется сбор данных 
о  долговременной эффективности и  безопасности. 
Так как ни один из этих препаратов не одобрен FDA 
и  данные более длительного наблюдения не  были 
доступны на  момент обзора литературы и  встречи 
группы голосования, мы не можем дать рекоменда-
ции по поводу терапии анти-ФРН.

ОБСУЖДЕНИЕ
Эти рекомендации ACR/AF 2019 г. по лечению ОА 

основываются на наилучших имеющихся доказатель-
ствах пользы, безопасности и переносимости физи-
ческих, образовательных, поведенческих, психосо-
циальных, психосоматических и фармакологических 
методов, а также совместном суждении клинических 
специалистов. Для разработки рекомендаций по ле-
чению ОА мы использовали подход GRADE с  все-
объемлющей, четкой и  прозрачной методологией. 
Выбор любого вмешательства или  группы вмеша-
тельств может зависеть от течения болезни и пред-
почтений пациента или врача, и оптимально делать 
его на основании совместно принятого решения.

Группа голосования дала пациентам веские ре-
комендации регулярно заниматься по  программам 
физических упражнений. Литература поможет сде-
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лать выбор из многочисленных программ упражне-
ний для пациентов с ОА. Эффективность программы 
упражнений повышается, если учитывать предпо-
чтения пациента и  доступность программ, а  также 
при  выполнении упражнений под  наблюдением 
специалиста или  в  сочетании с  программами тре-
нировки веры в собственные силы, управления соб-
ственной формой и  снижения веса. Настоятельные 
рекомендации также были даны в пользу снижения 
веса для  пациентов с  ОА коленного и/или  тазобе-
дренного сустава, у  которых есть избыточный вес 
или  ожирение, программ тренировки веры в  соб-
ственные силы и  управления собственной формой, 
тайцзы, использования трости, ортезов кисти при ОА 
первого ПЗП сустава, большеберцово-бедренных 
бандажей, местных НПВП при  ОА коленного суста-
ва, внутренних форм НПВП при  ОА суставов кисти, 
коленного и  тазобедренного сустава, а  также вну-
трисуставных инъекций глюкокортикоидов при  ОА 
коленного и/или  тазобедренного сустава. Группа 
голосования условно рекомендовала упражнения 
на  равновесие, йогу, КПТ, использование клейких 
эластичных лент, ортезы на  суставы кисти, кроме 
первого ПЗП сустава, пателлофеморальные бандажи, 
иглоукалывание, термические методы, радиочастот-
ную абляцию, местные НПВП, внутрисуставные инъ-
екции стероидов и  хондроитина сульфата при  ОА 
кисти, местное применение капсаицина при  ОА ко-
ленного сустава, ацетаминофен, дулоксетин и  тра-
мадол. Эти рекомендации позволяют использовать 
ряд возможностей для  всеобъемлющего подхода 
к оптимальному лечению ОА, охватывающего обра-
зовательные, физические, поведенческие, психосо-
циальные, психосоматические и фармакологические 
методы. Наличие, доступность и  возможность при-
менения некоторых из  этих методов различаются, 
однако во многих местах AF, как и местные больницы 
и  другие учреждения здравоохранения, предлага-
ют бесплатные программы тренировки веры в  соб-
ственные силы и поддержания собственной формы.

Для некоторых пациентов с более локальным за-
болеванием, которым требуются препараты, лучшим 
выбором будут местные НПВП. Для других, в частно-
сти, с  ОА тазобедренного сустава или  поражением 
нескольких суставов, предпочтительнее внутрен-
ние формы НПВП. Рекомендации по  надлежащему 
применению других препаратов для приема внутрь, 
в частности, ацетаминофена и опиоидов, будут про-
должать совершенствоваться [39–41].

Несмотря на  наличие многих вариантов выбора, 
у  некоторых пациентов контроль симптомов может 
остаться недостаточным; у  других доступное лече-
ние вызовет побочные явления. Клиницистам, за-
нимающимся лечением пациентов в таких условиях, 

следует выбирать способы с  низким риском вреда, 
однако как клиницисты, так и пациенты могут остать-
ся неудовлетворенными имеющимися вариантами 
и  неуверенными по  поводу выбора между ними. 
Существуют некоторые противоречия в  интерпре-
тации доказательств, особенно касающихся приме-
нения глюкозамина и хондроитина, иглоукалывания 
и внутрисуставных инъекций гиалуроновой кислоты. 
Тем  не  менее, процесс обновления рекомендаций 
по лечению позволяет внимательно изучить состоя-
ние литературы и выявить пробелы в наших знаниях 
о наилучших практиках. Кроме того, это подчеркива-
ет необходимость в  постоянных, хорошо финанси-
руемых, высококачественных клинических исследо-
ваниях, а также разработке новых методов лечения, 
чтобы решить проблемы, связанные с наиболее рас-
пространенными формами артрита, для людей и эко-
номики.

Эффективных базисных препаратов для  лечения 
ОА на  данный момент не  существует, хотя ведутся 
клинические исследования 2 и  3 фазы, и  в  настоя-
щее время стратегии профилактики сосредоточены 
на  снижении веса и  предотвращении травм. Разра-
ботка более эффективных способов лечения, дающих 
возможность сложного и индивидуального подхода 
к пациенту с ОА, зависит от результатов будущих ис-
следований. Важные направления для исследований 
включают более полное понимание оптимальных 
типов упражнений и модификаций, которые следует 
применять в зависимости от локализации и тяжести 
болезни, исследования интенсивности упражнений, 
оптимальной для  данного пациента (https://health. 
gov/paguidelines/second-edition/report. aspx), опре-
деление оптимальной обуви для больных ОА колен-
ного и тазобедренного сустава и понимание зависи-
мости между обувью и физическими упражнениями, 
проведение подробных РКИ методов физиотерапии 
при  ОА кисти, оценку более широкого набора ре-
зультатов, включая профилактику падений, оценку 
оптимального использования внутренних, местных 
и  инъекционных препаратов отдельно и  в  сочета-
ниях, лучшее понимание роли интегративной ме-
дицины, включая массаж, растительные препараты, 
лекарственный каннабис, дополнительные психо-
соматические методы, а  также изучение веществ 
с новыми механизмами действия для профилактики 
и лечения.

В заключение, оптимальное лечение требует все-
объемлющего, мультимодального подхода к  лече-
нию пациентов с ОА суставов кисти, тазобедренного 
и/или  коленного сустава в  контексте принятия ре-
шений совместно с  пациентом, чтобы выбрать мак-
симально безопасное и  эффективное лечение. Нам 
еще  предстоит большая программа исследований, 
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чтобы найти дополнительные возможности с  боль-
шей эффективностью для миллионов людей, страда-
ющих от ОА, во всем мире.

Дополнение. Способы лечения, одобренные по-
сле выполнения исходного систематического обзора 
литературы, не включены в эти рекомендации.

Литература
1. Cisternas MG, Murphy L, Sacks JJ, Solomon DH, Pasta DJ, Helmick CG. Alternative methods for de-

fining osteoarthritis and the impact on estimating prevalence in a US population-based survey. 
Arthritis Care Res (Hoboken) 2016;68:574–80.

2. GBD 2015 DALYs and HALE Collaborators. Global, regional, and national disability-adjusted life-
years (DALYs) for 315 diseases and injuries and healthy life expectancy (HALE), 1990–2015: a 
systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2015. Lancet 2016;388:P1603–58.

3. Murphy L, Schwartz TA, Helmick CG, Renner JB, Tudor G, Koch G, et al. Lifetime risk of symptomatic 
knee osteoarthritis. Arthritis Rheum 2008;59:1207–13.

4. Murphy LB, Helmick CG, Schwartz TA, Renner JB, Tudor G, Koch GG, et al. One in four people 
may develop symptomatic hip osteoarthritis in his or her lifetime. Osteoarthritis Cartilage 
2010;18:1372–9.

5. Qin J, Barbour KE, Murphy LB, Nelson AE, Schwartz TA, Helmick CG, et al. Lifetime risk of symp-
tomatic hand osteoarthritis: the Johnston County Osteoarthritis Project. Arthritis Rheumatol 
2017;69:1204–12.

6. Guyatt GH, Oxman AD, Vist GE, Kunz R, Falck-Ytter Y, Alonso-Coello P, et al. GRADE: an emerging 
consensus on rating quality of evidence and strength of recommendations. BMJ 2008;336:924–6.

7. Hochberg MC, Altman RD, April KT, Benkhalti M, Guyatt G, McGowan J, et al. American College of 
Rheumatology 2012 recommendations for the use of nonpharmacologic and pharmacologic ther-
apies in osteoarthritis of the hand, hip, and knee. Arthritis Care Res (Hoboken) 2012;64:465–74.

8. Dobson F, Hinman RS, Hall M, Marshall CJ, Sayer T, Anderson C, et al. Reliability and measure-
ment error of the Osteoarthritis Research Society International (OARSI) recommended perfor-
mance-based tests of physical function in people with hip and knee osteoarthritis. Osteoarthritis 
Cartilage 2017;25:1792–6.

9. Juhl C, Lund H, Roos EM, Zhang W, Christensen R. A hierarchy of patient-reported outcomes for 
meta-analysis of knee osteoarthritis trials: empirical evidence from a survey of high impact jour-
nals [review]. Arthritis 2012;2012:136245.

10. Guyatt GH, Oxman AD, Kunz R, Falck-Ytter Y, Vist GE, Liberati A, et al, for the GRADE Working 
Group. Going from evidence to recommendations. BMJ 2008;336:1049–51.

11. Guyatt GH, Oxman AD, Kunz R, Vist GE, Falck-Ytter Y, Schünemann HJ, for the GRADE Working 
Group. What is “quality of evidence” and why is it important to clinicians? BMJ 2008;336:995–8.

12. Alonso-Coello P, Schünemann HJ, Moberg J, Brignardello-Petersen R, Akl EA, Davoli M, et al. 
GRADE Evidence to Decision (EtD) frameworks: a systematic and transparent approach to making 
well informed healthcare choices. 1. Introduction. BMJ 2016;353:i2016.

13. Neumann I, Santesso N, Akl EA, Rind DM, Vandvik PO, Alonso-Coello P, et al. A guide for health 
professionals to interpret and use recommendations in guidelines developed with the GRADE 
approach. J Clin Epidemiol 2016;72:45–55.

14. Andrews J, Guyatt G, Oxman AD, Alderson P, Dahm P, Falck-Ytter Y, et al. GRADE guidelines: 14. Go-
ing from evidence to recommendations: the significance and presentation of recommendations. 
J Clin Epidemiol 2013;66:719–25.

15. Andrews JC, Schünemann HJ, Oxman AD, Pottie K, Meerpohl JJ, Coello PA, et al. GRADE guide-
lines: 15. Going from evidence to recommendation—determinants of a recommendation’s di-
rection and strength. J Clin Epidemiol 2013;66:726–35.

16. Elwyn G, Frosch D, Thomson R, Joseph-Williams N, Lloyd A, Kinnersley P, et al. Shared decision 
making: a model for clinical practice. J Gen Intern Med 2012;27:1361–7.

17. Skelly AC, Chou R, Dettori JR, Turner JA, Friedly JL, Rundell SD, et al, for the Agency for Healthcare 
Research and Quality. Noninvasive nonpharmacological treatment for chronic pain: a systematic 
review. 2018. URL: https ://effec tiveh ealth care.ahrq.gov/sites/ defau lt/files/ pdf/nonph ar-
ma-chron ic-pain-cer-209.pdf.

18. Messier SP, Resnik AE, Beavers DP, Mihalko SL, Miller GD, Nicklas BJ, et al. Intentional weight 
loss in overweight and obese patients with knee osteoarthritis: is more better? Arthritis Care Res 
(Hoboken) 2018;70:1569–75.

19. Bernardy K, Klose P, Welsch P, Häuser W. Efficacy, acceptability and safety of cognitive behavioural 
therapies in fibromyalgia syndrome: a systematic review and meta-analysis of randomized con-
trolled trials. Eur J Pain 2018;22:242–60.

20. Hajihasani A, Rouhani M, Salavati M, Hedayati R, Kahlaee AH. The influence of cognitive behav-
ioral therapy on pain, quality of life, and depression in patients receiving physical therapy for 
chronic low back pain: a systematic review. PM R 2019;11:167–76.

21. Ismail A, Moore C, Alshishani N, Yaseen K, Alshehri MA. Cognitive behavioural therapy and pain 
coping skills training for osteoarthritis knee pain management: a systematic review. J Phys Ther 
Sci 2017;29:2228–35.

22. Eberly L, Richter D, Comerci G, Ocksrider J, Mercer D, MladyG, et al. Psychosocial and demographic 
factors influencing pain scores of patients with knee osteoarthritis. PLoS One 2018;13:e0195075.

23. Perlman AI, Ali A, Njike VY, Hom D, Davidi A, Gould-Fogerite S, et al. Massage therapy for osteoar-
thritis of the knee: a randomized dose-finding trial. PLoS One 2012;7:e30248.

24. Rannou F, Pelletier JP, Martel-Pelletier J. Efficacy and safety of topical NSAIDs in the manage-
ment of osteoarthritis: evidence from real-life setting trials and surveys. Semin Arthritis Rheum 
2016;45 Suppl:S18–21.

25. Chan FK, Ching JY, Tse YK, Lam K, Wong GL, Ng SC, et al. Gastrointestinal safety of celecoxib versus 
naproxen in patients with cardiothrombotic diseases and arthritis after upper gastrointestinal 
bleeding (CONCERN): an industry-independent, double-blind, double-dummy, randomised trial. 
Lancet 2017;389:2375–82.

26. Nissen SE, Yeomans ND, Solomon DH, Lüscher TF, Libby P, Husni ME, et al, for the PRECISION Trial 
Investigators. Cardiovascular safety of celecoxib, naproxen, or ibuprofen for arthritis. N Engl J Med 
2016;375:2519–29.

27. Solomon DH, Husni ME, Libby PA, Yeomans ND, Lincoff AM, Lüscher TF, et al. The risk of major 
NSAID toxicity with celecoxib, ibuprofen, or naproxen: a secondary analysis of the PRECISION trial. 
Am J Med 2017;130:1415–22.

28. McAlindon TE, LaValley MP, Harvey WF, Price LL, Driban JB, Zhang M, et al. Effect of intra-articular 
triamcinolone vs saline on knee cartilage volume and pain in patients with knee osteoarthritis: a 
randomized clinical trial. JAMA 2017;317:1967–75.

29. Da Costa BR, Reichenbach S, Keller N, Nartey L, Wandel S, Juni P, et al. Effectiveness of non-steroi-
dal anti-inflammatory drugs for the treatment of pain in knee and hip osteoarthritis: a network 
meta-analysis. Lancet 2017;390:e21–33.

30. Busse JW, Wang L, Kamaleldin M, Craigie S, Riva JJ, Montoya L, et al. Opioids for chronic noncan-
cer pain: a systematic review and meta-analysis. JAMA 2018;320:2448–60.

31. Clarke TC, Black LI, Stussman BJ, Barnes PM, Nahin RL. Trends in the use of complementary health 
approaches among adults: United States, 2002–2012. Natl Health Stat Report 2015;1–16.

32. Ong JS, Gharahkhani P, An J, Law MH, Whiteman DC, Neale RE, et al. Vitamin D and overall cancer 
risk and cancer mortality: a Mendelian randomization study. Hum Mol Genet 2018;27:4315–22.

33. Pilz S, Verheyen N, Grübler MR, Tomaschitz A, März W. Vitamin D and cardiovascular disease pre-
vention. Nat Rev Cardiol 2016;13:404–17.

34. Runhaar J, Rozendaal RM, van Middelkoop M, Bijlsma HJ, Doherty M, Dziedzic KS, et al. Sub-
group analyses of the effectiveness of oral glucosamine for knee and hip osteoarthritis: a sys-
tematic review and individual patient data meta-analysis from the OA trial bank. Ann Rheum 
Dis 2017;76:1862–9.

35. Wandel S, Jüni P, Tendal B, Nüesch E, Villiger PM, Welton NJ, et al. Effects of glucosamine, chon-
droitin, or placebo in patients with osteoarthritis of hip or knee: network meta-analysis. BMJ 
2010;341:c4675.

36. Biggee BA, Blinn CM, Nuite M, Silbert JE, McAlindon TE. Effects of oral glucosamine sulphate on 
serum glucose and insulin during an oral glucose tolerance test of subjects with osteoarthritis. 
Ann Rheum Dis 2007;66:260–2.

37. Rutjes AW, Jüni P, da Costa BR, Trelle S, Nüesch E, Reichenbach S. Viscosupplementation for osteo-
arthritis of the knee: a systematic review and meta-analysis. Ann Intern Med 2011;157:180–91.

38. Zhang W, Doherty M. Efficacy paradox and proportional contextual effect (PCE). Clin Immunol 
2018;186:82–6.

39. Rubin R. Limits on opioid prescribing leave patients with chronic pain vulnerable. JAMA 
2019;321:2059–62.

40. Zeng C, Dubreuil M, LaRochelle MR, Lu N, Wei J, Choi HK, et al. Association of tramadol with all-
cause mortality among patients with osteoarthritis. JAMA 2019;321:969–82.

41. Leopoldino AO, Machado GC, Ferreira PH, Pinheiro MB, Day R, McLachlan AJ, et al. Paracetamol 
versus placebo for knee and hip osteoarthritis. Cochrane Database Syst Rev 2019;2:CD013273.

Sharon L. Kolasinski, Tuhina Neogi, Marc C. Hochberg, Carol Oatis и соавт.



Информация 
по препаратам 

Viatris

Медицинские 
новости

Присоединяйтесь к порталу

Компания VIATRIS приглашает Вас присоединиться 
к  VIATRISCONNECT – универсальному порталу 
для медицинских специалистов.

НА ПОРТАЛЕ ДЛЯ ВАС БУДУТ ДОСТУПНЫ:

Зарегистрируйтесь прямо сейчас!
1. Перейдите по ссылке: https://www.viatrisconnect.ru 

или отсканируйте QR-код
2. Нажмите на кнопку «Зарегистрироваться»

Вебинары, 
конференции, 

конгрессы

Информация по 
терапевтическим 

направлениям

ООО «Виатрис». 125315, г. Москва, Ленинградский пр-т.,
д. 72, корп. 4, этаж 2, помещ./комн. 9/1. Тел.: + 7 (495) 130-0550.

CELE-2022-0871 05.05.2022




