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Полинейропатия – системное заболевание пери�

ферической нервной системы, характеризующееся

диффузным поражением нервных волокон, входя�

щих в состав различных нервов.

Одним из основных клинических признаков поли�

нейропатии является нейропатический болевой син�

дром, распространенность которого в популяции, со�

гласно результатам различных по своему дизайну ис�

следований, составляет 2�7%. Нейропатическая боль

возникает в результате сложной перестройки различ�

ных отделов периферической нервной системы и

ЦНС. На уровне периферического аппарата происхо�

дят снижение порога возбудимости и активация не�

активных, «спящих» ноцицепторов (специализиро�

ванных структур, обеспечивающих болевое восприя�

тие). Значение имеют разрушение и последующее

восстановление миелиновой оболочки нервных во�

локон; развитие новых атипично направленных от�

ростков нейронов, формирующих активные синап�

тические связи с другими нейронами; активация

симпатической нервной системы, вследствие чего

некоторые синдромы нейропатической боли сопро�

вождаются вегетативными и трофическими рас�

стройствами.

Постоянная болевая импульсация приводит к сен�

ситизации центральных нейронов, снижению порога

возбудимости, повышению способности передавать

информацию в головной мозг. В результате развития

нейропатической боли происходит структурно�функ�

циональная перестройка популяций нейронов коры

теменных и теменно�височных областей больших по�

лушарий головного мозга. В значительной степени

этим обусловлены эмоциональная окраска болевых

ощущений, особенности поведенческого ответа на

нейропатическую боль.

Возникновение нейропатической боли происходит

в условиях недостаточности противоболевой систе�

мы организма, которая в нормальных условиях обес�

печивает торможение болевой импульсации. 

Одним из механизмов формирования нейропати�

ческой боли является генерация импульсов в повреж�

денных периферических нервах в виде эктопических

разрядов (потенциалов действия чрезвычайно высо�

кой амплитуды). Эти разряды возникают вследствие

увеличения количества и изменения структуры нат�

риевых каналов на мембране нервных волокон. Уве�

личение количества натриевых каналов приводит

к чрезмерному поступлению ионов Na+ внутрь аксо�

на, вследствие чего и возникает эктопический разряд. 

Возникшая в результате повреждения нервных во�

локон длительная активность в ноци�

цепторах становится самостоятельным

патогенным фактором. Из перифери�

ческих окончаний С�ноцицепторов

в ткани выделяются нейрокинины, ко�

торые способствуют высвобождению из

тучных клеток и лейкоцитов медиаторов

воспаления.

Повреждение периферических нервов

или ноцицептивных структур спинного

или головного мозга приводит к нару�

шению механизмов контроля возбуди�

мости ноцицептивных нейронов в ЦНС

и изменяет характер взаимодействия но�

цицептивных структур между собой.

Развитие нейрогенного болевого синд�

рома сопровождается повышением

возбудимости и реактивности ноцицептивных ней�

ронов в задних рогах спинного мозга, таламических

ядрах, сенсомоторной коре больших полушарий.

Одновременно с этим повреждение периферических

нервов приводит к гибели части ноцицептивных

нейронов и тормозных интернейронов в структурах

спинного и головного мозга. Это обусловлено

чрезмерным выбросом в синаптическую щель глута�

мата и нейрокининов, обладающих в избыточных

концентрациях цитотоксическим действием. Гибель

нейронов вследствие глутаматного удара наблюдает�

ся не только в задних рогах спинного мозга, но и в яд�

рах зрительных бугров и сенсомоторной коре боль�

ших полушарий. Последующее замещение погибших

нейронов клетками глии способствует возникнове�

нию устойчивой деполяризации сохранившихся ней�

ронов и повышению их возбудимости. С гибелью

тормозных интернейронов связывают дефицит опи�

оидного, глицинового и ГАМК�эргического тормо�

жения, в результате чего происходит растормажива�

ние нейронов и формируется длительная самопод�

держивающая активность.

Контроль за проведением ноцицептивных импуль�

сов в ЦНС со стороны антиноцицептивных структур

головного мозга при нейропатических болевых синд�

ромах становится неэффективным. В этих условиях

снижается обезболивающий потенциал центральных

аналгетиков, поэтому для лечения таких болевых

синдромов необходимы средства, обеспечивающие

подавление патологической активности в перифери�

ческих ноцицепторах и гипервозбудимых нейронах

ЦНС.

Определенные перспективы в лечении полинейро�

патий многие авторы связывают с проведением про�

филактической терапии, направленной на улучше�

ние метаболизма нервной ткани. Собственно метабо�

лическая терапия предполагает применение препара�

тов, содержащих вещества, которые свойственны

внутренней среде организма и обладают первично

метаболическим действием (то есть влияют на гомео�

стаз, непосредственно включаясь в биохимические

процессы в качестве субстратов, коферментов, ко�

факторов или других участников метаболизма, а не

через регулирующие механизмы, как абсолютное

большинство лекарств). Обычно метаболические

препараты применяют как вспомогательные, но при

нейропатиях их роль возрастает, поскольку наруше�

ния метаболизма являются в данном случае важным

звеном патогенеза.

С нашей точки зрения, при лечении нейропатий

обоснованным является применение витаминов

группы В благодаря их специфическому нейротроп�

ному действию. Эти витамины широко назначают

в качестве метаболической терапии в целях улучше�

ния функции периферических вегетативных нервных

волокон, замедления прогрессирования осложнений

и уменьшения интенсивности болевого синдрома.

Витамины группы В обладают широким спектром

фармакодинамических свойств, участвуют в качестве

коферментных форм в большинстве обменных, в том

числе энергообразующих, процессах; существенным

образом влияют на функции нервной системы

(обмен веществ, метаболизм медиаторов, передачу

возбуждения).

Так, тиамин, который локализуется

в мембранах нервных клеток, оказы�

вает существенное влияние на реге�

нерацию поврежденных нервных

проводников, а также участвует

в обеспечении энергетических про�

цессов в нервных клетках, нормаль�

ного функционирования аксоплазма�

тического тока. Пиридоксин поддер�

живает синтез транспортных белков

в осевых цилиндрах. Кроме того, в по�

следние годы показано, что витамин

В6 имеет антиоксидантное действие.

Кобаламин влияет на мембранные

Сравнительный фармакологический анализ пероральных
форм некоторых В6витаминных комплексов в условиях

экспериментальных нейропатий 
Полинейропатии – одна из наиболее актуальных проблем современной неврологии, 
занимающая в ряду других заболеваний периферической нервной системы особое место.
Полинейропатии вызывают сложный и вариабельный комплекс двигательных, сенсорных и
вегетативных нарушений и имеют характерную динамику клинических проявлений, которая
определяется не только особенностями их этиологии и патогенеза, но и закономерностями
морфофункциональной организации периферической нервной системы.

В.И. Мамчур, д.м.н., профессор, С.Н. Дронов, к.м.н., А.Г. Родинский, д.м.н., профессор, Днепропетровская государственная медицинская академия

Рис. 1. Оценка показателей безусловно'рефлекторной
деятельности крыс в тесте «открытое поле»
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Рис. 2. Порог ноцицепции у крыс Продолжение на стр. 42.
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липиды и участвует в биохимических процессах,

обеспечивающих нормальный синтез миелина.

В этой связи витамины группы В часто называют

нейротрофическими. По нашим наблюдениям, даже

при длительном приеме больших доз витаминов В1 и

В12 не развиваются побочные эффекты со стороны

нервной системы. Клинический опыт показывает,

что использование комбинации тиамина, пиридо�

ксина и цианокобаламина хорошо купирует боль,

нормализует рефлекторные реакции, устраняет нару�

шения чувствительности.

Тиамин (витамин В1) состоит из двух циклических

систем – пиримидина и тиазола, соединенных меж�

ду собой метиленовой группой. Тиамин – важней�

ший компонент физиологической системы прове�

дения возбуждения в нервных волокнах, который

способствует активации хлорных ионных каналов

в мембранах нервных клеток, а также необходим для

формирования структуры нейрональных мембран и

обеспечения аксонального транспорта. В организме

происходит его преобразование в три формы: моно�

аминофосфат тиамина, тиаминдифосфат (или пи�

рофосфат) и тиаминтрифосфат. Дефицит тиамина

вызывает накопление в тканях и органах пировино�

градной, α�кетоглутаровой, щавелевоуксусной, гли�

оксиловой кислот и кетопроизводных других кис�

лот, оказывающих прямое токсическое воздействие,

в том числе на ткани периферических нервов с по�

следующей их аксональной дегенерацией и демие�

линизацией.

Пиридоксин (витамин В6) – групповое название

трех производных пиримидина: пиридоксина, пи�

ридоксаля и пиридоксамина. Активной формой В6

является пиридоксаль�5�фосфат – важнейшая

простатическая группа метаболизма аминокислот,

которая выступает в роли кофермента более чем в

100 ферментативных реакциях. Витамин В6 служит

кофактором для аминокислотных декарбоксилаз и

трансаминаз, регулирующих белковый обмен, и тес�

но связан с процессами синтеза и разрушения кате�

холаминов, гистамина, дофамина, γ�аминомасля�

ной кислоты (ГАМК), превращения триптофана

в никотиновую кислоту и серотонин. Пиридоксин

является составной частью системы, отвечающей за

синтез нейромедиаторов центральной и перифери�

ческой нервных систем, а также за синтез миелино�

вой оболочки нервов. Наиболее яркие симптомы

недостаточности В6 развиваются со стороны нерв�

ной системы. Одним из проявлений дефицита пи�

ридоксина является развитие периферических по�

линевритов, в основе которых лежат процессы де�

миелинизации нервных волокон, обусловленные

нарушением синтеза сфингомиелина, в котором пи�

ридоксальфосфат участвует в качестве кофермента

серинпальмитоилтрансферазы.

Цианокобаламин (витамин В12) – комплексное со�

единение, имеющее в основе цикл коррина и содер�

жащее координационно связанный ион кобальта.

Витамин В12 играет важную роль в аминокис�

лотном обмене, биосинтезе ацетилхолина, а также

в процессах миелинизации нервных волокон. Извес�

тно, что высокие дозы цианокобаламина улучшают

проведение возбуждения по периферическим нервам

и их структурно�функциональную регенерацию.

Биологическая роль витамина В12 достаточно много�

образна и изучена относительно подробно. Цианоко�

баламин оказывает гемопоэтическое, эритропоэти�

ческое, противоанемическое, метаболическое дейст�

вие, участвует в углеводном, белковом, липидном об�

мене, а также нормализует функционирование нерв�

ной системы:

– оказывает положительное влияние на регенера�

цию нервов, обеспечивая доставку жирных кислот

для клеточных мембран и миелиновой оболочки;

– обладает выраженным липотропным действием,

повышает потребление кислорода клетками;

– уменьшает высвобождение возбуждающего ней�

ротрансмиттера глутамата в нервных терминалях

ЦНС.

Неврологические симптомы дефицита витамина

В12 проявляются в парестезиях, периферической

нейропатии и демиелинизации спинальных канати�

ков и кортикоспинального тракта. Поражения нерв�

ной системы при гиповитаминозе разнообразны и

связаны с вовлечением в патологический процесс

проводящих путей спинного мозга и периферичес�

ких нервных образований.

Традиционная терапия нейропатической боли

с попеременным инъекционным применением от�

дельных витаминов группы В не лишена ряда недо�

статков. Так, витамин В1 относится к лекарствам, при

приеме которых возможно развитие анафилактичес�

кого шока. Инъекционные формы витамина В1 очень

летучие, имеют специфический запах. Одной из при�

чин формирования высокого уровня аллергии явля�

ется аэрогенный путь поступления витамина пациен�

там, находящимся на лечении в стационаре (чаще

в неврологическом отделении), в том числе и тем, ко�

торые не получают инъекции тиамина. В редких слу�

чаях наблюдаются аллергические реакции гиперчув�

ствительности, такие как крапивница или шок. Кро�

ме того, для проведения моновитаминотерапии тра�

диционно используется способ попеременного вве�

дения растворов тиамина, пиридоксина и цианоко�

баламина – по 1�2 мл внутримышечно с ежедневным

чередованием каждого препарата (в течение 2�4 нед),

при этом частые инъекции приводят к низкому ком�

плайенсу.

В клинической практике препараты, содержащие

комплекс витаминов группы В, оказались эффектив�

ными средствами, нормализующими рефлекторные

реакции и нарушения чувствительности, проявляю�

щими выраженное аналгезирующее действие, при�

чем их эффективность подтверждена как субъектив�

ной оценкой пациентов, так и объективными данны�

ми электромиографического исследования.

На украинском фармацевтическом рынке лекарст�

венные средства, содержащие витамины группы

В в разных комбинациях, представлены более чем 20

мультивитаминными комплексами.

В ряде экспериментальных исследований получе�

ны данные, согласно которым препараты, содержа�

щие водораствори�

мый тиамин, по

своим кинетичес�

ким свойствам не

вполне удовлетво�

ряют требованиям

к современным

н е й р о т р о п н ы м

препаратам. В час�

тности, в сравни�

тельных исследова�

ниях фармакоки�

нетики водораство�

римых тиаминов и

их липофильных

п р о и з в о д н ы х

(например, бенфотиамина) показано, что послед�

ние наиболее близки к желаемым оптимальным

свойствам тканевой биодоступности, распределе�

нию в тканях и достижению целевых клеток нерв�

ной системы, что делает их более привлекательны�

ми для успешной терапевтической эффективности.

Однако, как свидетельствуют результаты исследова�

ний на клеточных культурах, тиамин проникает

в клетки быстрее, чем бенфотиамин. Период задер�

жки объясняют тем, что бенфотиамин сначала под�

вергался дефосфорилированию экзофосфатазами

до образования жирорастворимого S�бензоилтиа�

мида, который впоследствии проникал в клетку.

Кроме того, авторами показано, что бенфотиамин

существенно повышал уровень тиамина в крови и

печени, но не в головном мозге.

С учетом вышеизложенного нам представлялось

целесообразным провести сравнительный фармако�

логический анализ пероральных форм некоторых

В�витаминных комплексов в условиях моделирован�

ной диабетической и алкогольной нейропатий.

Материалы и методы
Экспериментальной моделью патологии поджелу�

дочной железы был патологический процесс, разви�

вающийся у белых крыс линии Wistar в условиях при�

менения диабетогенного вещества – аллоксана. Жи�

вотным после предварительной суточной пищевой

депривации разово подкожно вводили водный рас�

твор аллоксана моногидрата 150 мг/кг в виде 5% рас�

твора в ацетатном буфере (рН 4,5). 

Моделирование хронической алкогольной инток�

сикации проводили путем внутрижелудочного введе�

ния крысам 40% этанола в дозе 7 г/кг в сутки (что со�

ответствовало 1/2 DL50) в течение 3 недель.

Экспериментальные исследования проведены

в условиях, сформированных диабетической и алко�

гольной невропатией после курсового 4�недельного

внутрижелудочного введения препарата № 1 (состав:

В1 – 200 мг, В6 – 50 мг и В12 – 1 мг) Нейрорубин�Форте

Лактаб в форме таблеток («Мефа», Швейцария);

препарата № 2 (состав: В1 (бенфотиамин) – 100 мг,

В6 – 100 мг и В12 – 0 мг) и препарата № 3 (состав: В1

(октотиамин) – 25 мг, В2 – 2,5 мг, В6 – 40 мг и В12 –

0,25 мг). Расчет эффективной дозы препаратов в экс�

перименте для витаминных комбинаций как лекарс�

твенных веществ, характеризующихся значитель�

ным терапевтическим индексом, базировался на тео�

рии подобия, предполагающей нелинейное возрас�

тание физиологических параметров (Y) с увеличени�

ем массы тела (m): Y=amb, где b=0,25�0,75, и соста�

вил для препарата № 1 одну таблетку в сутки,

препарата № 2 – 1,5 таблетки в сутки, препарата

№ 3 – 2 таблетки в сутки.

Препарат №1 (Нейрорубин&Форте Лактаб) статис&
тически достоверно увеличивал количество горизон&
тальных переходов, вертикальных стоек и проявлений
норкового рефлекса в тесте «открытое поле» в среднем
в 1,5 раза по сравнению с аналогичными показателями
у животных с диабетом (рис. 1). Однонаправленный ха&
рактер изменений поведенческих реакций регистриро&
вался после назначения препарата в условиях алкоголь&
ной нейропатии.

Отмечено, что сопоставимые изменения показателей
безусловно&рефлекторной активности вызывал препа&
рат № 2. Курсовое применение препарата № 3 характе&
ризовалось умеренно выраженной тенденцией к восста&
новлению показателей двигательно&исследовательской
активности у крыс.

Об изменении функционального состояния сокра�

тительных белков скелетных мышц в условиях аллок�

сановой и этаноловой нейропатий свидетельствова�

ли также осциллографические показатели функцио�

нальной активности икроножной мышцы грызунов:

так, моделированные патологии вызывали снижение

амплитуды потенциала действия мышцы и пролон�

гировали временные характеристики возникновения

возбуждения (хронаксию).

Сравнительный фармакологический анализ пероральных форм некоторых
В6витаминных комплексов в условиях экспериментальных нейропатий 

В.И. Мамчур, д.м.н., профессор, С.Н. Дронов, к.м.н., А.Г. Родинский, д.м.н., профессор, Днепропетровская государственная медицинская академия

Продолжение. Начало на стр. 41.

Рис. 3. Истончение миелиновой оболочки при диабете (А) 
и восстановление структуры миелина (Б) у крыс

А Б
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Показано, что 4&недельный курс препарата №1 (Ней&
рорубин&Форте Лактаб) способствовал нормализации
функциональной активности икроножной мышцы: на ос&
циллограммах регистрировали восстановление амплиту&
ды ее потенциала действия и сокращение хронаксии
(очевидно, вследствие повышения скорости открытия
потенциалзависимых Na+&каналов).

Отмечено, что сопоставимые изменения показателей
функционального состояния сократительной активности
мышцы вызывали как препарат № 2, так и препарат № 3.

Наиболее показательные статистически досто�

верные различия применяемых В�витаминных комп�

лексов проявились на следующем этапе эксперимен�

тальных исследований – при оценке нейропатической

боли.

Показано, что у крыс с экспериментальным диабе�

том характерным проявлением нейропатической боли

была аллодиния (стимулзависимая боль), когда в ответ

на неболевое касание кисточкой в зоне задней конеч�

ности возникала болевая реакция, сопровождаемая

вокализацией и двигательной реакцией. Кроме того,

в данной группе животных регистрировалось статис�

тически достоверное понижение порога болевой чув�

ствительности, способствующее развитию гипералге�

зии. Курсовое назначение препарата Нейрорубин&Форте
Лактаб статистически достоверно на 80% уменьшало
выраженность аллодинии. Препарат № 2 вызывал со&
поставимые изменения интенсивности стимулзависимой
боли; 4&недельное применение препарата № 3 также спо&
собствовало ослаблению феномена аллодинии. Установ&
лено, что 4&недельный курс Нейрорубина, повышая по&
рог ноцицепции, оказывал выраженное болеутоляющее
действие (рис. 2).

Менее выраженные изменения болевой перцепции

у грызунов вызывал препарат № 2, но не препарат

№ 3.

Согласно данным электронной микроскопии 4&
недельный курс препарата № 1 (Нейрорубин&Форте
Лактаб) способствовал восстановлению ламмелярной
структуры миелина и устранял вакуолизацию митохонд&
рий леммоцитов (рис. 3).

Список литературы находится в редакции.

1. Препарат №1 (Нейрорубин�Форте Лактаб)

способствовал более быстрому и выражен�

ному восстановлению скорости распростране�

ния возбуждения и нормализации нейро�

мышечной передачи по сравнению с препара�

том № 3 (состав: В1 (октотиамин) – 25 мг, В2 –

2,5 мг, В6 – 40 мг и В12 – 0,25 мг). Это подтвер�

ждается также результатами электронной

микроскопии.

2. По нашему мнению, содержание оптималь�

ной (по сравнению с подобными В�витамин�

ными комплексами) дозы цианокобаламина

в сочетании с терапевтическими дозами тиа�

мина и пиридоксина позволяет с помощью

препарата Нейрорубин�Форте Лактаб реали�

зовать более выраженный болеутоляющий

потенциал по сравнению с препаратом № 2

(состав: В1 (бенфотиамин) – 100 мг, В6 –

100 мг и В12 – 0 мг) и особенно с препаратом

№ 3 (состав: В1 (октотиамин) – 25 мг, В2 –

2,5 мг, В6 – 40 мг и В12 – 0,25 мг).

3. Нейрорубин�Форте Лактаб способствовал

восстановлению структуры миелиновой обо�

лочки. Полученные нами данные позволяют

говорить о преимуществах пероральной фор�

мы Нейрорубина�Форте Лактаб перед други�

ми таблетированными В�витаминными комп�

лексами, что мы объясняем рядом причин:

Нейрорубин – единственный комплекс ви�

таминов группы В (В1 + В6 + В12), содержа�

щий 1000 мкг цианокобаламина как в таб�

летках, так и в ампулах, что позволяет обес�

печить должную преемственность лечения;

1000 мкг цианокобаламина в составе Нейро�

рубина:

– оказывают положительное влияние на ре�

генерацию нервов, обеспечивая доставку

жирных кислот в клеточные мембраны и

миелиновую оболочку;

– уменьшают высвобождение возбуждающе�

го нейротрансмиттера глютамата в нерв�

ных терминалях ЦНС;

максимальный антиноцицептивный эффект

тиамина и пиридоксина проявляется только

в комплексе с цианокобаламином. В резуль�

тате комплекс витаминов В1+В6+В12:

– усиливает действие антиноцицептивных

медиаторов – норадреналина и серото�

нина;

– тормозит высвобождение возбуждающего

медиатора глутамата в нервных термина�

лях ЦНС;

– подавляет болевые ответы по нисходящим

путям, в заднем роге спинного мозга и та�

ламусе;

уникальная форма выпуска препарата Ней�

рорубин�Форте Лактаб обеспечивает посте�

пенное высвобождение витаминов и позво�

ляет обеспечивать беспиковую терапию

в течение 24 ч при удобном однократном

приеме;

ступенчатую терапию мы рекомендуем

проводить препаратами одного производи�

теля, поскольку учитывать физические и

химические свойства вспомогательных

веществ и особенности производства так же

важно, как и свойства действующих

веществ.
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