
59

www.health�ua.com МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ • ОГЛЯД

Ключевые моменты, связанные с историей

карбамазепина, приведены в таблице. К со�

жалению, большинство исследований, по�

священных изучению вопросов эффектив�

ности и безопасности противоэпилептичес�

ких препаратов, таких как карбамазепин, для

лечения состояний, отличных от эпилепсии,

представлены небольшими испытаниями, в

которых принимало участие небольшое ко�

личество пациентов. В связи с этим их дока�

зательная сила в некоторой мере ограничена.

В данной статье коротко рассматриваются

данные о применении карбамазепина для ле�

чения болезней, отличных от эпилепсии.

По своей химической структуре карбама�

зепин подобен трициклическим антидепрес�

сантам. Он имеет длительный период полу�

выведения, который уменьшается при про�

должительном применении. Метаболизиру�

ется препарат печеночной системой фермен�

тов P450, что объясняет его многочисленные

лекарственные взаимодействия.

Карбамазепин как средство лечения
мании

Еще в начале 1990�х годов в исследовании

Okuma et al. сравнивалась эффективность

карбамазепина и лития в лечении мании [2].

105 пациентов в течение 4 недель принимали

эквипотентные дозы этих препаратов, начи�

ная с 400 мг с последующим повышением до

1200 мг. В целом степень улучшения симпто�

мов мании составила 62% у лиц, принимав�

ших карбамазепин, и 59% в группе лития.

При этом не были выявлены существенные

отличия между группами. Следует отметить,

что примерно 80% пациентов обеих групп

принимали антипсихотики. Несмотря на

ограниченные возможности интерпретации

полученных данных, авторы сделали вывод,

что карбамазепин является эффективным

препаратом в лечении мании, сравнимым с

литием. Любопытно, что карбамазепин был

значительно более эффективен у пациентов,

у которых не отмечали быструю смену фаз. 

Denicoff et al. сравнивали эффективность

лития, карбамазепина и их комбинации в

профилактике мании у пациентов с бипо�

лярным расстройством [3]. В исследовании

принимали участие 52 пациента, которые

двойным слепым методом были распределе�

ны на две группы для получения карбамазе�

пина или лития в течение года, затем перек�

рестно тех же препаратов и, наконец, еще

через год – их комбинации. Не все пациенты

завершили исследование из�за недостаточ�

ной эффективности препаратов или побоч�

ных эффектов. Пациенты, у которых отме�

чали заметное или умеренное улучшение

состояния по шкале Clinical Global

Impressions, составили 33,3% для лития,

31,4% для карбамазепина и 55,2% для соче�

танной терапии. Таким образом, сочетанная

терапия была значительно эффективнее мо�

нотерапии каким�либо из препаратов; в то

же время авторы подчеркивали необходи�

мость поиска новых методов лечения.

В 2009 году Ceron�Litvoc et al. провели сис�

тематический обзор исследований, в которых

сравнивалась терапия литием и карбамазепи�

ном у больных БР, и пришли к выводу, что

карбамазепин по сравнению с литием по

крайней мере не менее эффективен и безопа�

сен как в лечении острых эпизодов, так и в ка�

честве средства поддерживающей терапии [4].

Карбамазепин в лечении болевых
синдромов

Нейропатическая боль – достаточно расп�

ространенное состояние, которым, по неко�

торым оценкам, страдает до 1% населения [6].

В частности, этот вариант болевого синдрома

характерен для:

• НТН;

• постгерпетической невралгии;

• периферических и компрессионных

невропатий;

• арахноидитов;

• комплексных регионарных болевых

синдромов;

• повреждений спинного мозга;

• авульсии корешков плечевого сплете�

ния;

• болевых синдромов после инсульта (пост�

инсультная боль).

Примерно каждый третий пациент с диа�

бетом страдает дистальной симметричной

полинейропатией, которая в ряде случаев

проявляется мучительной нейропатической

болью (последняя согласно существующим

оценкам наблюдается у 8�26% пациентов с

диабетом) [7]. Нейропатическая боль оказы�

вает значительное негативное влияние на ка�

чество жизни, прежде всего приводя к нару�

шению сна и ощущения удовлетворенности

жизнью. Карбамазепин наряду с другими

препаратами может применяться для лечения

этого состояния. В настоящее время продол�

жается исследование IV фазы NCT01089855,

в котором изучают эффективность карбама�

зепина с контролированным высвобождени�

ем действующего вещества в лечении нейро�

патической боли у пациентов с диабетом [8].

В исследование планировалось включить 150

человек в возрасте 18�65 лет, которые страда�

ют сахарным диабетом и нейропатической

болью (не менее 4 баллов по опроснику DN4)

и имеют уровень HbA1с <11%.

В этом году Wiffen et al. обновили Кокра�

новский обзор по применению карбамазепи�

на в лечении острой и хронической боли. Бы�

ли проанализированы все доступные до июля

2010 года публикации о результатах рандоми�

зированных клинических исследований, в

которых изучалась эффективность и безопас�

ность карбамазепина в лечении острой и хро�

нической боли (в том числе при карциномах)

[9]. Подробно проанализировав доступные

данные, авторы заключили, что карбамазе�

пин эффективен при хронической нейропа�

тической боли, однако с некоторыми оговор�

ками. Так, ни одно из исследований с хоро�

шей отчетностью, использованием конечных

точек, соответствовавших хотя бы умеренно�

му клиническому улучшению, не длилось бо�

лее 4 недель.

В обзоре Finnerup et al. речь идет о совре�

менных подходах и достижениях в лечении

нейропатической боли [10]. Отмечается, что

хотя карбамазепин – препарат выбора в лече�

нии НТН, в остальных случаях нейропати�

ческой боли он не является средством первой

линии, но может быть эффективен у некото�

рых пациентов со специфическими призна�

ками или симптомами.

НТН представляет собой один из видов па�

роксизмальной лицевой боли, при которой

чаще всего страдают вторая и третья ветви пя�

той пары черепных нервов. Внезапность воз�

никновения боли и подобный эпилепсии ха�

рактер появления приступов натолкнули уче�

ных на мысль о возможности лечения этого

состояния противоэпилептическими препа�

ратами [13]. Карбамазепин является препара�

том выбора в лечении НТН [11, 12]. Его

действие, видимо, реализуется посредством

центральных и периферических механизмов

и обусловлено ингибированием натриевых

каналов и снижением частоты повторных по�

тенциалов действия в нейронах. При первич�

ном назначении препарат эффективно купи�

рует боль у 70�80% пациентов; затем, при

длительном приеме, противоболевой эффект

сохраняется примерно у половины пациен�

тов. Стартовая доза препарата составляет 100�

200 мг/сут и затем повышается до достиже�

ния клинического эффекта. При неэффек�

тивности лечения карбамазепин сочетают с

другими противоэпилептическими препара�

тами или прибегают к нейрохирургическим

методам лечения.

Карбамазепин в лечении синдрома
беспокойных ног

В пятинедельном исследовании, проведен�

ном Telstad et al., приняли участие 174 пациен�

та с клинически диагностированным СБН

(неприятные ощущения в ногах, которые

больше беспокоят ночью) [14]. В качестве ко�

нечных точек на 3�й и 5�й неделях терапии

рассматривались балл по визуально�аналого�

вой шкале и количество приступов в неделю.

Карбамазепин в средней дозе 236 мг значи�

тельно эффективнее, чем плацебо, снижал

частоту приступов, причем эффективность

была высокой, независимо от исходной тя�

жести состояния. На 3�й неделе приступы не

регистрировались у 28 из 84 пациентов груп�

пы карбамазепина, на 5�й неделе – у 41 паци�

ента (в группе плацебо, состоявшей из 90

больных, прекратились приступы у 22 и 24 па�

циентов соответственно). Пациентов с макси�

мальным количеством приступов – 7 в неде�

лю – среди получавших карбамазепин было

13 на 3�й неделе лечения и 10 – на 2�й неделе

(в группе плацебо – 23 и 19 соответственно).

Карбамазепин в лечении синдрома
алкогольной абстиненции

Карбамазепин  применяется для лечения

синдрома отмены алкоголя (СОА) [15] наряду

с препаратами бензодиазепинового ряда, но

обладает рядом преимуществ по сравнению с

ними. Известно, что бензодиазепины могут

обусловливать нежелательные лекарственные

реакции, например, угнетать дыхание и вы�

зывать привыкание – эффекты, которых ли�

шен карбамазепин.  Еще в исследованиях 70�

80�х годов было показано, что карбамазепин

обладает большей эффективностью по сра�

внению с небензодиазепиновыми седативны�

ми препаратами и гипнотиками в лечении

СОА (Ritola et al.,1981; Flygenring et al., 1984).

Затем в двух двойных слепых исследованиях

карбамазепин продемонстрировал эффек�

тивность, сравнимую с оксазепамом [16, 17].

И, наконец, в небольших исследованиях бы�

ло показано, что карбамазепин уменьшает

количество потребляемого алкоголя у лиц с

алкогольной и кокаиновой зависимостью в

постабстинентном периоде [18, 19]. 

Malcolm et al. провели двойное слепое ран�

домизированное исследование с участием

136 пациентов, соответствовавших критери�

ям DSM�4 для алкогольной зависимости и

СОА [20]. Авторы сравнили два режима тера�

пии СОА, основанных на лоразепаме и кар�

бамазепине. Первая группа пациентов полу�

чала лоразепам в дозе 6�8 мг в течение 5 дней

со снижением дозы до 2 мг; во второй группе

пациенты получали карбамазепин в дозе 600�

800 мг со снижением до 200 мг. Симптомы

синдрома отмены оценивали при помощи

шкалы CIWA�Ar [21]. Пациенты также запи�

сывали, когда и сколько они выпивали до, во

время и через 7 дней после завершения лече�

ния. Кроме того, после периода лечения 89

пациентов оценивали на предмет количества

ежедневно потребляемого алкоголя.

Оба препарата продемонстрировали со�

поставимую эффективность в лечении СОА.

Однако со временем симптомы отмены чаще

развивались у лиц, принимавших лоразепам.

Кроме того, после завершения курса лечения

пациенты, принимавшие карбамазепин, по�

требляли меньше алкоголя, чем те, которые

принимали лоразепам: в среднем 1 и 3 пор�

ции алкоголя в день соответственно. Карба�

мазепин оказался особенно эффективным у

пациентов, которые в прошлом многократно

и безуспешно проходили детоксикацию: эти

лица употребляли в среднем 1 порцию спирт�

ного по сравнению с 5 порциями в группе ло�

разепама.

Частота побочных эффектов среди паци�

ентов обеих групп была одинаковой, но паци�

енты группы лоразепама чаще отмечали голо�

вокружение и дискоординацию (22,7% по

сравнению с 6,9% в группе карбамазепина).

Исследователи заключили, что карбамазе�

пин является эффективной альтернативой

бензодиазепинам для амбулаторного лечения

пациентов с СОА. 

Таким образом, карбамазепин может быть

эффективен при целом ряде неврологических

заболеваний. Однако в каждом конкретном

случае следует взвешивать потенциальную

пользу и риски и помнить о возможности раз�

вития побочных эффектов и лекарственных

взаимодействий.
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Подготовил Константин Кремец

Карбамазепин в лечении состояний,
отличных от эпилепсии

Карбамазепин – препарат, история которого начинается с 1953 года. Карбамазепин применяется в неврологии и
психиатрии для лечения эпилепсии, невропатических болевых синдромов (включая невралгию тройничного нерва
(НТН), варианты комплексного регионарного болевого синдрома, диабетическую невропатию и др.), биполярного
аффективного расстройства (БР), синдрома беспокойных ног (СБН). Также сообщалось о применении карбамазепина
при шизофрении, нейромиотонии, посттравматическом стрессовом расстройстве и синдроме дефицита внимания с
гиперактивностью.
Одобренные FDA показания к применению карбамазепина включают три группы состояний: некоторые формы
эпилепсии, НТН, эпизоды мании и смешанные эпизоды при БР.

З
У

Таблица. История карбамазепина: ключевые
события

Год Событие

1953
Открытие карбамазепина 
A.G.W. Schindler (Базель, Швейцария) [1]

1960
Карбамазепин синтезирован в виде
лекарственной формы 

1962

S. Bloom впервые описал противоболевой
эффект карбамазепина при НТН. 
Препарат был одобрен как средство
для лечения этого состояния

1965
В Великобритании карбамазепин
впервые применяют как
противоэпилептическое средство

1971
Карбамазепин впервые применен
для лечения мании при БР

1974 Одобрен в США для лечения эпилепсии
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