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ОПРЕДЕЛЕНИЕ
Поражения или  заболевания соматосенсорной 

нервной системы могут приводить не  только к  по-

тере её функциональных возможностей, но, как  это 

ни парадоксально, к усилению болевой чувствитель-

ности и возникновению спонтанной боли. Причиной 

может быть нарушение обмена веществ, например, 

диабетическая нейропатия, нейродегенеративное, 

сосудистое или  аутоиммунное заболевания, опу-

холь, травма, инфекция, токсическое воздействие 

или генетическая патология [1–3]. Хроническая боль 

также возникает при  неврологических состояниях 

неизвестной этиологии, например, при идиопатиче-

ских невропатиях [2].

Нейропатическая боль (НБ) может быть опреде-

лена как  процесс, возникающий после первичного 

поражения или заболевания соматосенсорной нерв-

ной системы [4]. Такая боль обычно носит хроничес-

кий характер, то  есть, либо сохраняется постоянно, 

либо проявляется повторяющимися болезненными 

эпизодами [1]. Как  следует из  определения, НБ яв-

ляется результатом ряда различных патологических 

механизмов и  обычно описывается на  основе ана-

томической локализации или  этиологии основного 

процесса [3].

При этом даже один и тот же патологический про-

цесс может вызывать совершенно разные по описа-

нию болевые и не болевые проявления [1]. Однако, 

если НБ присутствует, она часто вызывает серьезные 

страдания и  инвалидность. Терапевтическое лече-

ние — непростая задача. Лекарства, рекомендован-

ные в качестве лечения первой линии, не дают удов-

летворительного облегчения многим пациентам [5].

АКТУАЛЬНОСТЬ ПРОБЛЕМЫ
НБ является важной проблемой для  современ-

ного здравоохранения, однако точную распростра-

ненность ее посчитать сложно, поскольку НБ может 

быть вызвана большим спектром расстройств [1, 

6, 7]. Согласно данным систематического обзора эпи-

демиологии хронической боли, распространенность 

составила от  3 % до  17 %, в  то  время как  частота  

3,9–42,0 /  100  000 человеко-лет для  постгерпети-

ческой невралгии; 12,6–28,9 / 100  000 человеко-лет 

при  невралгии тройничного нерва; 15,3–72,3 / 

100  000 человеко-лет для  диабетической нейропа-

тии и 0,2–0,4 / 100 000 человеко-лет для языкоглоточ-

ной невралгии [8]. Кроме того, НБ чаще встречалась 

у женщин (60,5 % пациентов), достигала пика в воз-

расте 50–64 лет, встречалась чаще у работников фи-

зического труда и жителей сельской местности [8].

НОВАЯ КЛАССИФИКАЦИЯ НБ СОГЛАСНО 
МЕЖДУНАРОДНОЙ КЛАССИФИКАЦИИ 
БОЛЕЗНЕЙ 11 ПЕРЕСМОТРА (МКБ-11)

Частично истинную распространенность НБ было 

трудно оценить в связи с отсутствием адекватной си-

стемы кодирования [1]. Теперь эта проблема будет 

решаться использованием новой международной 

классификации болезней — МКБ-11.

Согласно МКБ-11 НБ подразделяется на централь-

ную, периферическую и  смешанную, что  отражено 

на рисунке 1.

В  данной публикации мы будем рассматривать 

нутрициологические подходы в  терапии перифе-

рической нейропатической боли (ПНБ), поскольку 

именно в этой области вклад питания наиболее изу-

чен и дает наибольший эффект.

МЕХАНИЗМЫ ФОРМИРОВАНИЯ ПНБ
Заболевания, вызывающие ПНБ, в  основном за-

трагивают небольшие немиелинизированные волок-

на C и миелинизированные волокна Aβ и Aδ [2]. ПНБ, 

вероятно, станет более распространенным явлени-

ем из-за старения населения, увеличения заболева-

емости сахарным диабетом, увеличения онкологиче-

ской заболеваемости и, как следствием, применения 

химиотерапии, оказывающей влияние на все сенсор-

ные волокна (волокна Aβ, Aδ и C) [2, 5]. Наибольшую 

клиническую значимость имеют  болевые генерали-
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зованные периферические нейропатии, включая 

нейропатии, связанные с сахарным диабетом, пред-

диабетом и  другими метаболичес кими дисфунк-

циями, инфекционными заболеваниями (в  основ-

ном ВИЧ-инфекцией и  проказой), химиотерапией, 

иммунными (например, синдромом Гийена-Барре) 

и  воспалительными расстройствами, а  также на-

следственные невропатии и  канналопатии (напри-

мер, наследственная эритромелалгия, заболевание, 

при  котором кровеносные сосуды  эпизодически 

блокируются, а  затем становятся гиперемическими 

и воспаленными) (рис. 2) [2].

Периферическая нейропатия приводит к  изме-

нению электрических свойства сенсорных нервов, 

что  затем приводит к  дисбалансу между централь-

ной возбуждающей и  тормозной сигнализацией, 

так что  тормозные вставочные нейроны и  нисходя-

щие системы управления нарушаются. На  перифе-

рии, в  спинном и  головном мозге, очевидны усиле-

ние возбуждения и фасилитации, а также снижение 

Рис. 1. Классификация нейропатической боли по МКБ-11
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 торможения. Эти изменения переводят сенсорные 

пути в  состояние повышенной возбудимости, и  по-

следовательность изменений с  течением времени 

может способствовать хронизации боли [2].

ИЗМЕНЕНИЕ В ИОННЫХ КАНАЛАХ
Нейропатия вызывает изменения в  ионных ка-

налах (натриевых, кальциевых и  калиевых) в  пора-

женных нервах во  всех типах афферентных воло-

кон, которые затем влияют на  передачу сенсорных 

сигналов в  спинном и  головном мозге. Например, 

повышенная экспрессия и функция натриевых кана-

лов терминалей сенсорных нервов спинного мозга 

приводят к  повышенной возбудимости, передаче 

сигнала и  высвобождению нейромедиаторов [2]. 

В  то  же время, очевидна потеря калиевых каналов, 

которые обычно модулируют нервную активность. 

Если афферентное волокно отключено от  перифе-

рии из-за травмы или поражения, произойдет потеря 

чувствительности. Однако остатки волокон в  месте 

повреждения могут генерировать эктопическую ак-

тивность, и поэтому возникает боль из «онемевшей» 

области [9]. Оставшиеся неповрежденные волокна 

становятся гипервозбудимы, в  результате пациент 

может испытывать постоянную боль, онемение и вы-

званные боли [10]. Измененные входные сигналы 

в спинной мозг в сочетании с повышенной функцией 

кальциевых каналов (за счет более высокой экспрес-

сии в нервных окончаниях) приводят к увеличению 

высвобождения нейротрансмиттеров и  усилению 

возбуждающей синаптической передачи в  ноци-

цептивной сети [2].

НЕЙРОВОСПАЛЕНИЕ
Как и при хронической первичной боли, нейровос-

паление играет роль и  в  формировании НБ. Нейро-

воспаление характеризуется активацией перифери-

ческой глии, в том числе, шванновских клеток нерва, 

сателлитных глиальных клеток в заднем роге спинно-

го мозга и ганглиях тройничного нерва, центральной 

глии, включая микроглию, астроциты и олигодендро-

циты в  спинном и  головном мозге [11]. Активация 

микроглии и  астроцитов спинного мозга болевым 

воздействием приводит к секреции глиальных медиа-

торов, таких как фактор некроза опухоли (ФНО), интер-

лейкин-1β (IL-1β), хемокины (CCL2, CXCL1), мозговой 

нейротрофический фактор (BDNF), D-серин, которые 

могут действовать как  нейромодуляторы, вызывая 

локальную центральную сенсибилизацию в окружаю-

щих возбуждающих синапсах (фасилитация) и тормоз-

ных синапсах (растормаживание). Во время нейровос-

паления глиальные медиаторы также обнаруживаются 

в  спинномозговой жидкости, следовательно, влияют 

на  синапсы в  различных сегментах спинного мозга, 

вызывая центральную сенсибилизацию и  экстратер-

риториальную и  широко распространенную боль 

за пределами исходного места повреждения [12]. В по-

следнее время также накапливаются данные о  роли 

глиальной активации, выявленной в различных обла-

стях мозга, в регуляции нейровоспаления и болевой 

чувствительности. Активация микроглии в  мезолим-

бической цепи вознаграждения приводит к  наруше-

нию дофаминергической сигнализации и поведению,  

характерному для  вознаграждения [12, 13]. Таким  

образом, найден еще  один возможный механизм 

Рис. 2. Примеры различных вариантов распределения нейропатической боли при различных заболеваниях [2]
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 связи хронической боли с  расстройствами тревож-

но-аффективного спектра, что отражено на рис. 3 [13].

РОЛЬ МИКРОГЛИИ
В  последнее время накоплен большой пул дан-

ных о  важности роли микроглии в  возникновении 

и  возможном поддержании НБ, и  эти клетки могут 

представлять собой важную мишень для будущей те-

рапии [15].

Микроглия играет роль «скульптора» для  нерв-

ных волокон. Микроглия постоянно контролирует 

окружающую среду и, как  было показано, вносит 

вклад в  следующие структурные изменения в  цен-

тральной нервной системе (ЦНС) (рис. 4):

(а). Удаление и  очистка синапсов. Удаление си-

напсов может зависеть от  протеазной активности 

микроглии для разрушения молекул синаптической 

адгезии.

(b). Микроглия секретирует факторы, включая 

BDNF, IL-10 и, возможно, глутамат, способствующие 

синаптогенезу. Связывание молекул адгезии (NCAM, 

интегрин) также может способствовать образованию 

синапсов.

(c). Микроглия вызывает гибель нейрональных 

клеток за  счет секреции ROS, TNFα, глутамата и  ин-

дукции реактивных астроцитов.

(d). Микроглия способствует выживанию ней-

ронов за  счет предоставления нейротрофических 

факторов и факторов роста и может способствовать 

синхронной синаптической активности за счет инги-

бирующего сокращения синапсов [15].

Периферические афферентные нейроны заднего 

рога переходят в  болевой путь, где они подверга-

ются модуляции со  стороны вставочных нейронов, 

нисходящих волокон головного мозга (нисходящие 

тормозные и  возбуждающие влияния), микроглии 

и  астроцитов после первичного повреждения. Ми-

кроглия, предположительно, опосредует структур-

ное ремоделирование возбуждающих и  тормозных 

нейронов болевого пути посредством шести различ-

ных механизмов (рис. 5):

(1). Гибель тормозных клеток: гибель вставочных 

нейронов заднего рога снижает тормозящее ворот-

ное влияние при передаче боли.

(2). Сокращение синапсов может изменить баланс 

возбуждения / торможения в заднем роге.

(3). Синаптическое ремоделирование: изменения 

в  синаптических белках могут способствовать рас-

тормаживанию восходящих волокон, опосредующих 

передачу боли, и  опосредовать интеграцию незре-

лых нейронов в цепи в заднем роге.

(4). Ремоделирование дендритных шипиков: уве-

личение плотности дендритных шипиков способ-

ствует повышенной возбудимости.

(5). Выживание и  эктопическое прорастание: 

выживание и  прорастание возбуждающих аффе-

рентных волокон и  нисходящих нейронов могут 

способствовать гипервозбудимости и  изменениям 

в связности между нейронами.

(6). Нейрогенез: усиление нейрогенеза может 

реконструировать нейронные цепи в  заднем роге 

и опосредовать болевую память.

Рис. 3. Роль нейровоспаления в формировании боли и депрессии [14]

Ю. Д. Воробьёва, Ал. Б. Данилов, Ан. Б. Данилов



Manage Pain  2022  № 1 7

Нутрициологическая поддержка при нейропатической боли

Рис. 4. Роль микроглии как «скульптора» нервных волокон [15]

Рис. 5. Влияние микроглии на формирование нейропатической боли [15]
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Таким образом, микроглия может играть ключе-

вую роль в формировании клинической картины НБ.

РОЛЬ МИКРОБИОТЫ В ФОРМИРОВАНИИ НБ
Не стоит также забывать и о роли микробиоты 

кишечника в поддержании НБ. Медиаторы кишеч-

ной микробиоты участвуют в модуляции НБ тремя 

путями: липополисахариды и флагеллин действуют 

на  иммунные клетки и  макрофаги через TOLL-по-

добные рецепторы и  приводят к  высвобождению 

провоспалительных медиаторов; медиаторы, вы-

деляемые микробиотой кишечника, изменяют 

возбудимость ноцицепторов путем активации ре-

цепторов, экспрессируемых на  нейронах заднего 

рога спинного мозга; метаболиты микробиоты ре-

гулируют активность глиальных клеток напрямую 

или  через рецептор ароматических углеводоро-

дов (рис. 6) [16].

Следовательно, микробиота кишечника является 

еще одной потенциальной точкой приложения тера-

пии НБ, что отражено на рис. 7.

ВЛИЯНИЕ ПИТАНИЯ НА МЕХАНИЗМЫ 
ФОРМИРОВАНИЯ НБ
Диетические рекомендации

С  точки зрения патогенеза НБ, наиболее инте-

ресным представляется новое направление в  дие-

тологии под  названием low-FODMAP (ферментиру-

емые олигосахариды, дисахариды, моносахариды 

и полиолы). Диета с высоким содержанием FODMAP 

приводит к повышению уровня липополисахаридов 

в микробиоте, и, как следствие, к дисбалансу микро-

биоты кишечника. При этом при соблюдении диеты 

с низким содержанием FODMAP, уровень липополи-

сахаридов остается низким [17]. Значит, диета с низ-

ким содержанием FODMAP, способствует защите 

Рис. 6. Роль микробиоты в формировании нейропатической боли [16]

Ю. Д. Воробьёва, Ал. Б. Данилов, Ан. Б. Данилов
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кишечного барьера и уменьшению воспаления сли-

зистой оболочки кишечника путем регулирования 

уровня липополисахаридов. Кроме того, некоторые 

исследования показали, что  диета с  низким содер-

жанием FODMAP также может привести к снижению 

выработки короткоцепочечных жирных кислот в ки-

шечнике [18]. Несмотря на отсутствие прямых иссле-

дований НБ и диеты с низким содержанием FODMAP, 

большое количество исследований подтвердили 

эффективность этого диетического вмешательства 

в  лечении синдрома раздраженного кишечника че-

рез потенциальные пути, связанные с кишечной ми-

кробиотой. Логично предположить, что диетическое 

вмешательство в  сочетании с  направленной на  ми-

кробы терапией, вероятно, станет новым подходом 

к лечению НБ [16].

Рис. 7. Терапевтическая стратегия при нейропатической боли, нацеленная на микробиоту кишечника [16]

Рис. 8. Влияние омега-6 и омега-3 ПНЖК на формирование нейропатической боли [19]
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С  другой стороны, западная диета, богатая оме-

га-6 полиненасыщенными жирными кислотами 

(ПНЖК), наоборот, способствует травматизации ней-

ронов, и тем самым формированию болевой нейро-

патии на животных моделях (рис. 8) [19]. При этом, НБ, 

вызванная омега-6 ПНЖК, уменьшается с  заменой 

на  омега-3 ПНЖК на  животных моделях. Может  ли 

добавление омега-3 ПНЖК способствовать разре-

шению болевой нейропатии у людей, еще предстоит 

выяснить [19].

Зато доказана положительная роль диеты с повы-

шенным содержанием растительных продуктов в те-

рапии болевой формы нейропатии [20]. Ограничение 

жира до  20–30 г в  день, значительное ограничение 

животных продуктов в  течение 20 недель приводи-

ло к клинически значимому улучшению у пациентов 

с болевой диабетической полинейропатией [20].

Еще  одной диетой, доказавшей терапевтичес-

кое влияние при НБ является средиземноморская 

противовоспалительная диета, включавшая от-

каз от  различных продуктов, таких как  продукты 

с  высоким гликемическим индексом (например, 

рафинированный сахар), продукты, вызывающие 

обычную пищевую непереносимость (например, 

коровье молоко) и  те, которые негативно влияют 

на  здоровье сердечно-сосудистой системы (на-

пример, гидрогенизированные масла). Пациенты, 

придерживавшиеся такой диеты на  протяжении 3 

месяцев и  года, отметили значительное уменьше-

ние выраженности боли, а также улучшение фона 

настроения [21].

Пищевые продукты
Флаваноиды

Флавоноиды  — это полифенольные вещества 

растительного происхождения, которые при  попа-

дании в организм человека с пищей активируют ра-

боту ферментов. Они содержатся в таких продуктах 

как  яблоки, цедра цитрусовых, облепиха, лук, чай 

и темный шоколад [22].

Недавно был изучен их  вклад при  НБ. Было по-

казано, что  они снижают уровень активных форм 

кислорода за  счет повышения уровня различных 

антиоксидантных ферментов, включая глутатионпе-

роксидазу, восстановленную глутатионпероксидазу, 

супероксиддисмутазу, глутатионредуктазу и  катала-

зу в различных тканях, таких как печень, седалищный 

нерв и мозг, что, в свою очередь, будет способство-

вать нормализации инонных каналов [22]. Флава-

ноиды показали эффективность в  снижении меха-

нической и температурной аллодинии на животных 

моделях [23, 24].

Было показано влияние флаваноидов на  раз-

личные механизмы НБ, включающие блокировку 

окислительного стресса, торможение активации 

глиальных клеток и уменьшение митохондриальной 

дисфункции (рис. 9) [22].

Куркумин

Куркумин содержится в  пряной куркуме, чле-

не семейства имбирных, и  обладает биологически 

активными противовоспалительными и  антиок-

сидантными свойствами [25]. Куркумин для  лече-

ния НБ изучался на  различных мышиных моделях. 

В  результате были получены данные о  снижении 

гипералгезии, механической аллодинии, снижении 

высвобождения TNF-α и оксида азота, уменьшении 

НБ, что, вероятно, связано с  подавлением образо-

вания воспалительных процессов в  спинальных 

астроцитах с  сопутствующим снижением уровня 

IL-1β [26]. Однако, данных о  применении куркуми-

на на  людях пока недостаточно, чтобы сделать ка-

кие-то  определенные выводы. Тем  не  менее, нам 

представляется рациональным использование при-

прав с куркумином в качества добавки к различным 

блюдам для  оказания дополнительного терапевти-

ческого воздействия.

Пищевые добавки
Витамин D

Витамин D, нейротрофический гормон и  нейро-

активный стероид, участвует в  модуляции различ-

ных сигналов, включая боль. В  последние годы все 

больше исследований подтверждают, что  гиповита-

миноз D является независимым предиктором риска 

прогрессирования диабетической нейропатии [16]. 

Уже несколько десятилетий известно, что  недоста-

ток витамина D приводит к  снижению всасывания 

кальция и  вызывает застой в  кишечнике. К  сожале-

нию, нарушение перистальтики повышает проницае-

мость кишечника, что приводит к увеличению высво-

бождения и  переноса эндотоксинов из  кишечной 

микробиоты [27]. Помимо воздействия на кишечный 

барьер, витамин D может изменять состав сообществ 

микробиоты посредством активации передачи сиг-

налов через рецептор витамина D [28]. Экспрес-

сированные в  мышечной ткани и  ЦНС, рецепторы 

связаны с врожденным иммунным ответом, который 

в некоторой степени оказывает положительное вли-

яние на  сохранение гомеостаза при  нарушениях, 

связанных с невропатией [29]. В нескольких преды-

дущих работах показано, что высокие дозы добавок 

витамина D значительно способствуют уменьше-

нию типичных видов патогенов и  увеличению чис-

ленности филотипов микробов в  кишечнике  [16]. 

В  многочисленных исследованиях сообщалось, 

что  добавление витамина D предотвращает дегене-

рацию нейронов и улучшает холодовую аллодинию, 
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Рис. 9. Действие флаваноидов на патогенез нейропатической боли [22]
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 механическую и  тепловую гипералгезию на  крыси-

ной модели НБ [30, 31]. Таким образом, восполнение 

 дефицита витамина D может быть патогенетическим 

методом терапии НБ [16].

Витамины группы В

Витамины группы В, такие как  тиамин (В
1
), пи-

ридоксин (В
6
), фолиевая кислота (В

9
) и  цианокоба-

ламин  (В
12

), играют решающую роль в  различных 

физиологических процессах, таких как  синтез ДНК 

и РНК, иммунитет и обмен веществ [32]. Комбинация 

биологически активных форм фолиевой кислоты, 

витаминов В
12

 и В
6
 апробирована в многоцентровом 

рандомизированном клиническом исследовании 

с  участием 214  пациентов с  диабетической поли-

нейропатией. Через 16 недель наблюдалось значи-

тельное улучшение общей оценки симптомов ней-

ропатии (NTSS-6), где четыре из шести компонентов 

NTSS-6 представляют собой боль [33]. В  другом ис-

следовании 48 пациентам с  периферической тун-

нельной нейропатией давали ежедневную капсулу, 

содержащую коктейль монофосфатауридина, фоли-

евой кислоты и  витамина B
12

, в  течение двух меся-

цев. У  пациентов в  обсервационном исследовании 

наблюдалось значительное снижение общей оценки 

боли и  снижение потребности в  обезболивающей 

терапии для снятия боли [34]. Эти данные свидетель-

ствуют о  том, что  комбинация витаминов группы 

В может быть эффективной при лечении НБ [26].

Магний

Потенциальное использование магния для  ле-

чения НБ представляет интерес, поскольку магний 

является антагонистом рецептора NMDA, ключе-

вого рецептора в передаче боли. Например, было 

продемонстрировано, что  магний подавляет фос-

форилирование рецепторов NMDA спинного моз-

га у крыс с диабетической нейропатической болью 

и  снижает термическую и  тактильную аллодинию 

у крыс [35]. В исследовании на людях магний про-

демонстрировал противоречивые результаты, 

однако в  случае рефрактерной к  лечению НБ до-

бавление магния может послужить хорошим сред-

ством для снижения выраженности болевого син-

дрома [26].

Агматин сульфат

Агматин сульфат  — это особая форма аргинина, 

полученная из оригинальной аминокислоты при по-

мощи декарбоксилирования (процесс удаления 

из соединения группы карбоновых кислот). Агматин 

оказывает благотворное воздействие за  счет моду-

ляции рецепторов нейротрансмиттеров, ключевых 

ионных каналов и  мембранных транспортеров; об-

разования оксида азота (NO), участия в метаболизме 

полиаминов, модулирования сигнальных путей, вли-

яния на  матриксные металлопротеазы, ферменты, 

участвующие в гибели нервных клеток и НБ; и повы-

шения образования конечного продукта гликирова-

ния, процесс, являющийся частью патогенеза нейро-

патии при сахарном диабете и нейродегенеративных 

заболеваниях [36]. Возможно, агматин может моду-

лировать свои молекулярные мишени как на уровне 

периферической, так и ЦНС [37]. Пациенты с болевой 

формой диабетической полинейропатии принимали 

2,67 г/день сульфата агматина в  течение 2 месяцев. 

Среднее снижение интенсивности боли составило 

26,0 балла, что  соответствует уменьшению общей 

боли на  46,4 % (p < 0,00001) [37]. Таким образом, 

результаты показывают, что  добавление сульфата 

агматина к  диете оказывает значительное влияние 

на снижение интенсивности НБ [37].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, представляется рациональной 

следующая нутрициологическая поддержка для  па-

циента, страдающего хронической НБ:

•  Диета с  низким содержанием FODMAP (ферменти-

руемые олигосахариды, дисахариды, моносахари-

ды и полиолы)

•  Средиземноморская противовоспалительная диета

o  Исключение продуктов с омега-6 ПНЖК

o  Исключение продуктов с  высоким гликемичес-

ким индексом

o  Исключение продуктов, часто вызывающих не-

переносимость

•  Употребление большого числа продуктов, содержа-

щих флаваноиды

•  Использование куркумина в качестве пряности

•  Рекомендована оценка уровня витамина D и  его 

восполнение при необходимости

•  В качестве добавок можно использовать:

o  Магний перорально отдельно или в комбинации 

с другими веществами, особенно для пациентов, 

страдающих НБ на фоне онкологического забо-

левания

o  Витамины группы В, в  частности 35  мг пирид-

оксаль-5-фосфата и  2,0  мг метилкобаламина, 

и  в  комбинации уридинмонофосфат, фолиевая 

кислота + витамин B
12

, можно использовать 

на протяжении 2 месяцев

o  2,67 г/день сульфата агматина в течение 2 меся-

цев

o  Возможно, существует польза от  ежедневно-

го приема пищевой добавки омега-3 ПНЖК 

из  1800  мг EPA и  1200  мг DHA, однако необхо-

димо проведение дальнейших исследований 

в этой области
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