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простыня и одеяло соответствовали температуре окру-
жающей среды;

• обеспечить темноту и тишину в спальне, а также тем-
пературу воздуха около 24 °C (от 17 до 27 °C). 

Из препаратов можно рекомендовать длительное при-
менение мелатонинсодержащих средств.

Акарачкова Е.С. Подводя итог, стоит отметить, что
стресс – это системный нейроэндокринный ответ с актива-
цией симпатической нервной системы и эндокринной си-
стемы [9, 10].

Стресс играет важную роль во время экстренных и на-
пряженных ситуаций, но представляет риск для здоровья,
если поддерживается в течение длительного периода или
имеет высокую интенсивность, что приводит к стресс-ин-
дуцированному повреждению головного мозга и лежит в
основе многих психосоматических расстройств. Мозг, ко-
торый может быть как мишенью, так и инициатором
стрессовой реакции, запускает процессы, с помощью ко-
торых стресс влияет на сердечно-сосудистую и другие си-
стемы.

Котова О.В. Урегулированный образ жизни пожилого
пациента, включая правильное питание, физические
упражнения, отдых и развитие позитивных навыков пре-
одоления трудностей, может существенно изменить спо-
собность адаптироваться и минимизировать последствия
хронического стресса. 

И в заключение мы сочли правильным привести слова
из книги «Искусство не стареть» Thomas Louis Hanna (авто-
ра термина «соматика»): «Прославление молодости – это
оборотная сторона ненависти к старению… Презирать
факт старения – это то же самое, что обнаружить полное
непонимание самой сути жизни…».
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РЕЗЮМЕ
Основным проявлением остеоартроза (ОА) коленных суставов является хронический болевой синдром. Именно он снижает качество жизни па-
циентов, заставляет обращаться за медицинской помощью.
Цель исследования: оценить эффективность прегабалина у пациентов с остеоартрозом коленных суставов.
Материал и методы: в исследование было включено 60 пациенток с ОА коленных суставов с наличием нейропатического компонента боли
(DN4>4). Методом случайных чисел пациентки разделены на две группы: 1-я группа ‒ получающие терапию ацеклофенаком; 2-я группа ‒ при-
нимающие ацеклофенак + прегабалин в течение 5 нед. Всем вошедшим в исследование пациенткам было проведено клинико-неврологическое об-
следование с оценкой функционального индекса WOMAC, интенсивности боли при движении, диагностикой нейропатической боли (НБ) (по опрос-
нику DN4 и Pain DETECT), оценкой интенсивности боли по ВАШ в покое.
Результаты: в группе I оказались пациентки с более тяжелым и длительным течением заболевания, более выраженным нейропатическим ком-
понентом болевого синдрома (НКБ), однако рентгенологические изменения в суставах, интенсивность боли по ВАШ (как в покое, так и при дви-
жении), качество жизни, выраженность тревоги и депрессии по госпитальной шкале были одинаковыми в обеих группах. Проведенное исследо-
вание показало положительную динамику в обеих группах в отношении НКБ, однако комплексная терапия с применением препарата из группы
антиконвульсантов (прегабалина) продемонстрировала более значимый положительный эффект не только в отношении НКБ, но и в отношении
функциональной активности (по WOMAC) и выраженности боли (по ВАШ).
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Заключение: пациентов с ОА коленных суставов необходимо до начала терапии обследовать на предмет наличия выраженной центральной сен-
ситизации с помощью опросников нейропатической боли (DN4). Комплексная терапия с применением антиконвульсанта у пациентов с ОА ко-
ленных суставов, имеющих признаки НБ, позволяет не только эффективно уменьшить выраженность болевого синдрома, но и улучшить функ-
циональную активность пациентов, а следовательно,  качество жизни.
Ключевые слова: остеоартроз коленных суставов, хроническая суставная боль, нейропатический компонент боли, прегабалин, ацеклофенак.
 Для цитирования: Филатова Е.С., Туровская Е.Ф., Алексеева Л.И. Применение антиконвульсанта прегабалина в практике ревматолога: терапия
остеоартроза коленных суставов // РМЖ. 2017. № 25. С. 1893–1897.

ABSTRACT
The use of anticonvulsant pregabalin in rheumatologist practice: therapy of knee osteoarthritis
Filatova E.S., Turovskaya E.F., Alekseeva L.I.
Scientific Research Institute of Rheumatology named after V.A. Nasonova, Moscow
The main manifestation of osteoarthritis (OA) of the knee joints is chronic pain syndrome. It reduces the quality of life of patients, forcing them to seek treatment.
Aim: To evaluate the efficacy of pregabalin in patients with knee osteoarthritis.
Patients and Methods: 60 patients with OA of knee joints with a neuropathic pain component (DN4> 4) were included in the study. The patients are divided
by the random numbers method into two groups: 1-st group – received therapy with aceclofenac; 2nd group - received aceclofenac + pregabalin for 5 weeks.
All the patients included in the study had clinical and neurological examination with assessment of WOMAC functional index, pain intensity at movement,
the diagnosis of neuropathic pain (NP) (by questionnaire DN4 and Pain DETECT), pain intensity according to the VAS at rest.
Results: the patients of group 1 had a more severe and prolonged course of the disease, a more pronounced neuropathic component of the pain syndrome
(NCPS), however, radiologic changes in the joints, pain intensity according to the VAS (both at rest and at movement), quality of life, the severity of anxiety
and depression on the hospital scale were the same in both groups. The study showed a positive dynamics in both groups regarding the NCPS, but complex
therapy with the use of a drug from the group of anticonvulsants (pregabalin) showed a more significant positive effect not only in relation to NCPS, but al-
so with respect to functional activity (according to WOMAC) and the severity of pain according to the VAS.
Conclusion: patients with OA of knee joints should be examined before beginning the therapy for central sensitization using questionnaires of neuropathic
pain (DN4). Complex therapy with anticonvulsants in patients with OA of knee joints with signs of NP allows not only to effectively reduce the severity of the
pain syndrome, but also to improve the functional activity of patients, and therefore, the quality of life.
Key words: osteoarthritis of knee joints, chronic articular pain, neuropathic pain component, pregabalin, aceclofenac.
For citation: Filatova E.S., Turovskaya E.F., Alekseeva L.I. The use of anticonvulsant pregabalin in rheumatologist practice: therapy of knee osteoarthritis //
RMJ. 2017. № 25. P. 1893–1897.

О
сновным проявлением остеоартроза коленных
суставов является хронический болевой син-
дром. Именно он снижает качество жизни па-
циентов, заставляет обращаться за медицин-
ской помощью. Согласно исследованию, про-

веденному ВОЗ, скелетно-мышечные боли, которые на-
блюдаются и при ОА, входят в первую десятку более чем
300 заболеваний с наибольшим количеством лет жизни,
потерянных вследствие заболевания [1].

Давно отмечено, что большинство средств, которые хо-
рошо действуют при лечении острой боли, неэффективны
или недостаточно эффективны при хронической. Хрони-
ческая боль отличается от острой не только своей дли-
тельностью, но и патогенезом, клиническими проявления-
ми, лечением и прогнозом [2]. Если острая боль имеет сиг-
нальное значение, то хроническая боль утрачивает это
значение и переходит в иную категорию. Она как бы отры-
вается от конкретных местных патологических процессов
и начинает существовать по своим закономерностям. В ге-
незе хронической боли большую роль играют психосоци-
альные и когнитивно-поведенческие аспекты. Если острая
боль рассматривается как симптом, то хроническая боль
приобретает черты самостоятельной болезни, которая
проявляется не только болью, но и вегетативными, эмо-
циональными и другими психическими нарушениями,
формированием неадаптивного болевого поведения.

Согласно современным представлениям патогенез хро-
нической боли ‒ это сложная многоуровневая система, в ко-
торой участвуют механизмы периферической сенситизации,
обусловленные активацией болевых рецепторов на перифе-

рии за счет воспаления. При продолжающейся перифериче-
ской сенситизации включаются центральные механизмы:
центральные болевые нейроны становятся гипервозбудимы-
ми, снижается порог их активации, они начинают восприни-
мать неболевые стимулы как боль (аллодиния), сами генери-
ровать болевые импульсы (вторичная гипералгезия) ‒ это
явление называют центральной сенситизацией (ЦС). Также
снижается активность антиноцицептивных систем, чему спо-
собствует как ЦС, так и многочисленные психосоциальные
факторы (тревога, страх, неверные копинг-стратегии и др.).

Источники боли при ОА коленных суставов хорошо из-
учены ревматологами: ими являются структурные и био-
химические изменения, возникающие в кости, синовии, пе-
риартикулярных тканях, мышцах. Сам хрящ ‒ это аваску-
лярная и неиннервируемая ткань, не являющаяся источни-
ком боли. При ОА источники боли представлены нехряще-
выми структурами сустава, включающими синовиальную
оболочку, кость и периартикулярные ткани [3]. 

Воспалительные стимулы инициируют каскад биохи-
мических событий: выделение SP, брадикинина, фактора
некроза опухоли α, интерлейкинов, хемокинов, фактора
роста нервов, симпатических аминов, лейкотриенов про-
стагландинов и др. Этот воспалительный процесс индуци-
рует гипералгезию периферических ноцицепторов. Сопро-
вождающий воспалительные изменения ангиогенез стиму-
лирует прорастание новых сенсорных волокон в ткани по-
врежденного сустава и может способствовать хронизации
боли даже после стихания воспаления [4]. Итак, механиз-
мы периферической сенситизации при ОА хорошо из-
учены и известны.
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Однако хроническая боль – это прежде всего заболева-
ние ЦНС: в ее патогенезе участвуют такие центральные ме-
ханизмы, как ЦС и снижение активности нисходящих анти-
ноцицептивных систем или дезингибиция. 

Процессы, происходящие в ЦНС при ОА, в настоящий
момент менее известны. Однако имеющиеся данные про-
ясняют роль центральных механизмов. Прежде всего, из-
учение хронического болевого синдрома при ОА выявило
ряд противоречий: отсутствуют корреляции между степе-
нью структурных изменений в области пораженного суста-
ва и интенсивностью боли; у 40% пациентов, имеющих из-
менения в суставах и окружающих тканях, боль вовсе от-
сутствует [5], а до 44% пациентов после адекватно выпол-
ненного эндопротезирования коленного сустава продол-
жают испытывать боль [6]. 

На сегодняшний момент проведены исследования, ко-
торые показали, что около трети пациентов с ОА коленно-
го сустава имеют качественные характеристики нейропа-
тической боли: онемение, жжение, аллодинию, прострелы,
сравнимые с ударом тока, и др. [7‒9].

Особенности хронического болевого синдрома при ОА
коленных суставов, возможно объяснить наличием выра-
женной ЦС у ряда пациентов. При прогрессировании за-
болевания происходит изменение процессов контроля и
модуляции боли, которое приводит к возникновению ряда
сенсорных проявлений, ассоциирующихся с типичной ней-
ропатией: локальной и отраженной гипералгезии, аллоди-
нии, дизестезии и гипестезии. Каскад механизмов воспа-
ления усиливает активность периферических ноцицепто-
ров, это явление носит название периферической сенсити-
зации. Длительно существуя, она приводит к спонтанной
активности центральных ноцицпетивных нейронов и дез-
ингибиции, т. е. ЦС и хронизации процесса [10]. Функцио-
нальная МРТ головного мозга показала, что множество
областей в головном мозге участвуют в патогенезе хрони-
ческой боли при ОА: ствол мозга, передняя поясная зона,
правая дорзолатеральная префронтальная кора, левая
средняя фронтальная извилина и левая латеральная заты-
лочная область [11]. Следовательно, сенситизация цент-

ральных ноцицептивных нейронов может быть причиной
разницы между степенью повреждения сустава и клиниче-
ской интенсивностью боли.

Для терапии хронической боли при ОА наиболее часто
используют нестероидные противовоспалительные препа-
раты (НПВП), однако от 27% до 61% пациентов продол-
жают испытывать хроническую боль и не удовлетворены
лечением [12].

Согласно современным рекомендациям лечения хрони-
ческой боли, при наличии нейропатической боли или в тех
случаях, когда имеются качественные характеристики ней-
ропатической боли, рекомендовано применение препара-
тов центрального действия, а именно прегабалина из груп-
пы антиконвульсантов. 

Цель исследования: оценить эффективность прегаба-
лина в терапии хронического болевого синдрома у боль-
ных ОА коленных суставов. 

Таблица 1. Характеристика пациенток группы I и группы II
№ Параметр Группа I Группа II p
1 Возраст 60,20±4,31 59,43±4,66 0,48
2 Рост 161,13±5,61 160,73±5,98 0,69
3 Вес 89,23±13,71 83,72±13,55 0,25
4 ИМТ 38,92±18,02 36,89±18,45 0,27
5 Длительность ОА 12,97±4,86 9,74±6,26 0,02*

6 R-стадия по Келлгрену–
Лоуренсу

II – 19 человек 
III – 11 человек

II – 23 человек 
III – 7 человек

0,13 
0,06

7

WOMAC
1
2
3

1385,30±365,83 
277,50±86,02 
107,57±36,99 

1000,27±263,86

1206,04±358,72 
236,35±79,78 
92,34±41,97 

874,90±261,56

0,06 
0,11 
0,15 
0,05

8 ВАШ (в движении) 61,60±14,91 56,07±22,58 0,43
9 DN4 5,97±1,24 5,35±0,93 0,04*

10 Pain DETECT 17,93±3,87 15,03±5,26 0,02*
11 ВАШ (в покое) 5,87±1,55 6,28±1,98 0,11
12 HADS- T 9,93±4,21 10,0±2,71 0,89
13 HADS - D 7,80±3,88 8,17±2,30 0,66
14 EQ-5D 0,29±0,31 0,26±0,30 0,71
15 ВАШ EQ-5D 45,50±14,34 43,82±15,06 0,81

Таблица 2. Снижение качественных характери-
стик боли по опроснику DN4 в группах I и II на фо-
не лечения

Группа I (%) Группа II (%) р
Жжение 61 30 0,001

Болезненное ощущение
холода 23 59 0,001

Прострел «как ударом
тока» 55 35 0,003

Ползание мурашек 42 37 0,1
Покалывание 48 39 0,1
Онемение 37 0 0,001
Зуд 42 80 0,001
Пониженная чувстви-
тельность к прикоснове-
нию

40 20 0,016

Пониженная чувствитель-
ность к покалыванию 61 15 0,001

Аллодиния 60 25 0,001

* различия достоверны
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Материал и методы
В исследовании приняли участие 60 пациенток с ОА ко-

ленных суставов, жительницы Москвы и Московской обла-
сти, они были разделены на две группы. Средний возраст
их составил 59,82±4,46 года (от 49 лет до 65 лет). Клини-
ческое неврологическое исследование не выявило пора-
жения периферической соматосенсорной нервной систе-
мы и центральных ее отделов, способного объяснить по-
явление нейропатических болевых феноменов. Клиниче-
ские особенности пациенток и исходные данные в обеих
группах представлены в таблице 1.

Критерии включения  в исследование: 
• первичный ОА коленных суставов согласно крите-

риям АРА;
• женщины возраста 45‒65 лет; 
• жительницы Москвы и Московской области; 
• боль нейропатического характера по опроснику DN4; 
• подписанное информированное согласие.
Критерии исключения: 
• наличие сопутствующих заболеваний, сопровождаю-

щихся хроническим болевым синдромом, не связан-
ным с ОА (корешковый синдром, диабетическая или
алкогольная полинейропатия и др.);

• наличие психических заболеваний, затрудняющих
адекватную оценку болевого синдрома, эмоциональ-
ного состояния и заполнение опросников;

• пациенты, имеющие противопоказания к назначению
прегабалина;

• хондропротективная терапия, принимаемая пациен-
том не менее чем за 3 мес. до начала исследования;

• неподписание информированного согласия.
После обследования и подписания информированного со-

гласия все пациентки были разделены на две группы по 30 че-
ловек. Группы были сформированы на основании порядково-
го номера: нечетные номера образовали группу I, четные –
группу II.  Группа I получала терапию НПВП ацеклофенак
(100 мг 2 р./сут – 42 дня) + прегабалин (75 мг 2 р./сут ‒
14 дней, 150 мг 2 р./сут  – 28 день), группа II получала только
монотерапию НПВП ацеклофенаком (100 мг 2 р/сут ‒42 дня).

Дизайн исследования включал три визита: визит 1
(включение в исследование, клинико-неврологическое об-
следование, функциональный индекс WOMAC, оценка ин-
тенсивности боли при движении, диагностика нейропати-
ческой боли (опросник DN4 и Pain DETECT), оценка эмо-
ционально-аффективной сферы (опросник HADS), оценка
интенсивности боли по ВАШ в покое, оценка качества жиз-
ни (опросник EQ-5D), визит 2 на 14-й день (функциональ-
ный индекс WOMAC, оценка интенсивности боли в движе-
нии), визит 3 на 42-й день (аналогичный визиту 1). 

Результаты
Основные характеристики пациенток при включении в

исследование свидетельствовали о достоверно более вы-
раженном нейропатическом компоненте болевого синдро-
ма (НКБ) по данным опросников DN4 и Pain DETECT
(5,97±1,24 vs 5,35±0,93, p<0,04) и (17,93±3,87 vs
15,03±5,26, p<0,02), соответственно, большей длительно-
сти заболевания (12,97±4,86 vs 9,74±6,26, p<0,02) в  груп-
пе I. Также для них была характерна более выраженная
функциональная недостаточность по индексу WOMAC
(1295,67±370,41 vs 874,90±261,56, p<0,05). Следователь-
но, путем случайной рандомизации в группе I оказались
пациентки с более тяжелым и длительным течением забо-
левания, более выраженным НКБ, однако рентгенологиче-
ские изменения в суставах, интенсивность боли по ВАШ
(как в покое, так и в движении), качество жизни, выражен-
ность тревоги и депрессии по госпитальной шкале были
одинаковыми в обеих группах.

Оценка качественных характеристик боли по опросни-
ку DN4 показала в процентном соотношении большую по-
ложительную динамику в группе I с применением ком-
плексной терапии (НПВП + прегабалин) по следующим по-
казателям: жжение, прострелы «как ударом тока», полза-
ние мурашек, покалывание, онемение, пониженная чув-
ствительность к прикосновению и покалыванию, аллоди-
ния (табл. 2).

Полученные данные позволяют говорить о наличии ЦС
у ряда пациентов с АО коленного сустава, поскольку ком-
плексная терапия, направленная на центральные механиз-
мы боли, оказала более значимое улучшение качественных

Рис. 1. Динамика индекса WOMAC (в баллах) на фоне
терапии в группах I и II

Рис. 2. Динамика интенсивности боли при движении по ВАШ
(в баллах) на фоне терапии в группах I и II

Таблица 3. Динамика показателей НКБ в группах I и II на фоне терапии

Показатель Группа I Группа II
Визит 1 Визит 3 р Визит 1 Визит 3 р

DN4 5,97±1,24 2,97±1,83 0,0001 5,35±0,93 3,79±2,29 0,0001
Pain DETECT 17,93±3,87 9,34±6,18 0,001 15,03±5,26 12,24±6,29 0,02

%

%
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характеристик боли ‒ уменьшения выраженности жжения,
прострелов, онемения, пониженной чувствительности к
холоду и прикосновению, аллодинии (главного маркера
ЦС).

Динамика показателей функциональной активности
(индекс WOMAC) в обеих группа на фоне терапии пред-
ставлена на рисунке 1. Изменение индекса в группе I в хо-
де трех визитов носило достоверный характер:
1385,30±365,83 vs 1034,70±402,37 vs 886,64±456,31 на
трех визитах соответственно (p=0,01). Улучшение показа-
телей составило 35%. В группе II индекс WOMAC изменил-
ся: 1206,04±358,72 vs 1016,45±428,52 vs 976,55±408,02,
однако статистически достоверное улучшение было между
1-м и 2-м визитами (p=0,002) в отличие от 2-го и 3-го ви-
зитов (р=0,49). Улучшение составило 19%. 

Динамика показателей интенсивности болевых ощу-
щений по ВАШ (шкала от 0–100 мм) при движении в
области коленных суставов была идентична показателям
индекса WOMAC. Положительные изменения отмечались
в обеих группах: в группе I (61,60±14,91 vs 45,34±16,14 vs
36,24±18,09) достоверно между визитами (p=0,01); в
группе II (56,07±22,58 vs 44,86±18,68 vs 41,96±24,04) до-
стоверного улучшения между 2-м и 3-м визитами не про-
изошло (р=0,41) (рис. 2).

Достоверные изменения показателей WOMAC и ВАШ
на протяжении всей терапии (визиты 1–3) свидетель-
ствуют о более длительном действии комплексного
лечения, включающего прегабалин, в отличии от отно-
сительно более кратковременного эффекта монотера-
пии НПВП.

Показатели НКБ оценивались до начала терапии (ви-
зит 1) и через 42 дня (визит 3). Терапия в обеих группах
имела положительное влияние согласно опросникам DN4
и Pain DETECT. Однако следует обратить внимание на то,
что комплексная терапия с применением прегабалина
показала статистические более значимый положитель-
ный эффект на выраженность нейропатической боли
(табл. 3).

За время исследования у 20% (6 человек) группы I от-
мечались головокружения или ощущение «пьяной головы»
в первые 3‒5 сут от начала лечения с последующим само-
стоятельным купированием; дискомфорт и боли в эпи-
гастральной области были отмечены в обеих группах: в
группе I ‒ у 20% (6 человек), в группе II ‒ 24% (7 человек),
однако добавление омепразола к основной терапии купи-
ровали нежелательные явления. Одна пациентка из груп-
пы II была исключена из исследования после 2-го визита
из-за подозрения на инфаркт миокарда (в специализиро-
ванном отделении диагноз не подтвердился). 

Обсуждение
При назначении терапии хронического болевого син-

дрома следует учитывать его механизмы. Так, при ОА ко-
ленных суставов ноцицептивный механизм является оче-
видным и обусловлен воспалительным и дегенеративным
процессом в области пораженного сустава. В недавно про-
веденном исследовании Е.Ф. Туровской было показано,
что нейропатические черты при отсутствии каких-либо
признаков поражения нервной системы были обнаружены
у 37% пациентов [13]. Эти данные подтверждаются также
рядом зарубежных исследований. 

Показана эффективность дулоксетина у 30% пациентов
с ОА коленных суставов по сравнению с плацебо [14], под-

тверждена роль супраспинальных механизмов в патогене-
зе хронической боли при ОА коленных суставов с помо-
щью функциональной МРТ [11]. Суммируя эти данные,
можно полагать, что в ряде случаев боль при ОА коленных
суставов носит смешанный характер: ноцицептивный и
дисфункциональный и основным механизмом, поддержи-
вающим в этих случаях боль в хроническом состоянии, яв-
ляется ЦС. Нейропатические черты и недостаточную эф-
фективность НПВП можно объяснить именно ЦС как веду-
щим механизмом. 

Направленная терапия является залогом успеха по-
давления хронической боли. В связи с этим нами было
проведено исследование эффективности комбинирован-
ной терапии (ацеклофенак + прегабалин) и монотерапии
(ацеклофенак), направленных на оба механизма ‒ ноци-
цептивный и дисфункциональный. Отбор пациенток осу-
ществляли с помощью опросника нейропатическй боли
DN4. Этот опросник выявляет клинические характери-
стики нейропатической боли у пациентов с ОА коленных
суставов, однако неврологический осмотр не выявлил
признаков поражения нервной системы, поэтому эти ха-
рактеристики были расценены в качестве признаков ЦС
как ведущего механизма. Проведенное исследование по-
казало, что комбинированная терапия, в состав которой
входил НПВП (ацеклофенак) и антиконвульсант (прега-
балин), была более эффективной при наличии признаков
ЦС у пациентов с ОА коленных суставов и действовала
более длительно – на протяжении всего курса (42 дня)
терапии.

Таким образом, проведенное исследование позво-
ляет сформулировать следующие практически реко-
мендации для более эффективного лечения ОА колен-
ных суставов:

• пациентов с ОА коленных суставов необходимо до на-
чала терапии обследовать на наличие выраженной ЦС
с помощью опросников нейропатической боли (DN4);

• при оценке >4 баллов по опроснику DN4 целесооб-
разно назначение комбинированной терапии, вклю-
чающей НПВП и прегабалин в дозе 150–300 мг/сут
для более эффективного контроля боли.
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