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Структурная формула карбамазепи�

на – 5�карбамил�5�Н�дибензазепин –

близка к трициклическим антидепрес�

сантам. Препарат в стандартной табле�

тированной форме максимально,

но медленно и неравномерно всасыва�

ется в кишечнике; предельный уровень

в плазме крови достигается через 4�8 ч.

Карбамазепин соединяется с белками

плазмы (около 75%) и почти полностью

метаболизируется в печени. Период его

полувыведения составляет 20�40 ч,

а при повторных приемах и в комбини�

рованной терапии с другими противосу�

дорожными препаратами может умень�

шаться до 8�12 ч. Концентрацию карба�

мазепина в плазме крови повышают

дилтиазем, верапамил, никотинамид,

эритромицин, а снижают вальпроаты,

галоперидол и фенобарбитал (А.В. Сте�

панченко, 2005). В процессе метаболиз�

ма карбамазепина образуется карбама�

зепин�эпоксид, который, как и исход�

ная молекула, обладает противосудо�

рожными свойствами и обеспечивает

даже при приеме обычных лекарствен�

ных форм карбамазепина существенное

пролонгирование противоэпилептичес�

кого действия (Л.Р. Зенков, 2000). 

Механизм действия карбамазепина

основан на инактивации потенциалза�

висимых натриевых каналов на мембра�

нах аксонов. Кроме того, карбамазепин

снижает проводимость Ca2+�каналов,

влияет на синаптическую передачу, час�

тично блокируя действие аспартата

и глутамата, тормозит захват катехола�

минов в высоких концентрациях, уси�

ливает ГАМК�эргическое торможение

(J.M. Rho, R. Shankar, 1999). Сочетание

перечисленных нейрофармакодинами�

ческих эффектов обусловливает не

только эффективное подавление эпи�

лептических припадков, но и хорошее

тимолептическое действие, устранение

сопутствующих поведенческих и психи�

ческих расстройств.

В данном обзоре сделана попытка

систематизировать данные об эффек�

тивности и безопасности карбамазепи�

на при его назначении по основным по�

казаниям.

Эпилепсия
Несмотря на более чем полувековую

историю применения при эпилепсии

и появление новых генераций противо�

эпилептических препаратов (ПЭП),

карбамазепин остается одним из самых

назначаемых средств для лечения дан�

ного заболевания. Благодаря оптималь�

ному соотношению стоимость/эффек�

тивность карбамазепин наряду с валь�

проатами признан большинством экс�

пертных организаций базовым препара�

том для лечения эпилепсии. Эксперты

Международной противоэпилептичес�

кой лиги (ILAE) на основании анализа

доказательной базы рекомендуют

применять карбамазепин (Т. Glauser et

al., 2006): 

– как препарат первого выбора при

впервые выявленной или нелеченой

парциальной эпилепсии у взрослых

(уровень доказательств А);

– для начальной терапии парциаль�

ной эпилепсии у детей (С);

– в качестве начальной монотерапии

при тонико�клонических припадках

с генерализованным началом у взрос�

лых (С);

– как начальную монотерапию при

тонико�клонических припадках с гене�

рализованным началом у детей (С).

Практически во всех исследованиях

новых молекул, дозировок и схем тера�

пии эпилепсии карбамазепин приме�

нялся как препарат сравнения. Накоп�

лена обширная доказательная база, поз�

воляющая сравнивать эффективность

и переносимость карбамазепина с тра�

диционными ПЭП и препаратами но�

вых поколений при разнообразных фор�

мах эпилепсии и эпилептических син�

дромах у пациентов всех возрастов. 

Результаты систематического обзора,

выполненного в рамках Кокрановского

сотрудничества (5 рандомизированных

клинических исследований (РКИ)

с участием 1265 пациентов), продемонс�

трировали, что карбамазепин не уступа�

ет по эффективности вальпроевой кис�

лоте. Метаанализ результатов лечения

больных с парциальной эпилепсией

(830 человек) показал, что на фоне при�

ема карбамазепина по сравнению

с вальпроатом натрия достоверно выше

вероятность достижения продолжитель�

ной ремиссии (12 мес) и ниже риск раз�

вития первого приступа. В подгруппах

пациентов с эпилепсией с генерализо�

ванными тонико�клоническими при�

ступами (395 человек) достоверные раз�

личия между карбамазепином и валь�

проатом натрия не получены. Частота

выбывания из исследования в связи

с развитием нежелательных реакций

оказалась сопоставима при применении

обоих препаратов (A.G. Marson et al.,

2007). 

Сравнение карбамазепина с ПЭП

первого поколения фенобарбиталом

и фенитоином, которые по�прежнему

применяются в клинической практике,

проводилось в рамках обзоров Кокра�

новского сотрудничества (С. Tudur

Smith et al., 2002, 2005). Результаты

метаанализа четырех РКИ (684 пациен�

та) показали, что у пациентов с парци�

альной эпилепсией карбамазепин

и фенобарбитал одинаково хорошо

поддерживали длительную ремиссию,

а у пациентов с генерализованными то�

нико�клоническими приступами более

длительную ремиссию обеспечивал

карбамазепин. При этом частота выбы�

вания из исследования оказалась зна�

чительно ниже при использовании

карбамазепина за счет его лучшей пе�

реносимости.

В трех РКИ с участием 551 пациента

(431 с парциальной эпилепсией) карба�

мазепин и фенитоин были сопоставимы

по эффективности (время до развития

первого приступа и вероятность поддер�

жания ремиссии в течение 12 мес)

и профилю безопасности (риск выбыва�

ния из исследования).

При сравнении карбамазепина с ла�

мотриджином (5 РКИ, 1384 пациента,

в том числе 1108 с парциальной эпилеп�

сией) в группах карбамазепина у досто�

верно большего количества больных

с парциальной эпилепсией сохранялась

ремиссия через 6 мес терапии по срав�

нению с ламотриджином (48 против

41%). Также отмечена тенденция к уве�

личению периода до развития первого

приступа у пациентов с парциальной

эпилепсией на фоне приема карбамазе�

пина, хотя разница между препаратами

не достигла статистической достовер�

ности (C.L. Gamble et al., 2007).

В одном РКИ с участием 593 пожилых

пациентов с эпилепсией (43% больных

со сложными парциальными приступа�

ми) сравнивали карбамазепин с ламот�

риджином и габапентином. Эффектив�

ность препаратов была сопоставимой:

количество пациентов без приступов

в течение 3 мес наблюдения составило

64, 63 и 62% соответственно (р=0,09)

(A.J. Rowan et al., 2005). 

В исследовании M.D. Privitera et al.

(2003) с участием 621 пациента (39%

с генерализованными приступами,

63% с парциальной эпилепсией) кар�

бамазепин сравнивали с новым ПЭП

топираматом. Статистически досто�

верной разницы между препаратами

в отношении таких показателей, как

время до выбывания из исследования

по любой причине, время до развития

первого приступа и частота сохране�

ния ремиссии в течение 6 мес наблю�

дения, не установили. На фоне приема

топирамата значительно чаще по срав�

нению с карбамазепином отмечались

парестезии (25�33% против 4%), часто�

та других нежелательных реакций была

сопоставимой. 

В 2009 г. был опубликован обзор Кок�

рановского сотрудничества, посвящен�

ный сравнению карбамазепина с его бо�

лее современным производным – окс�

карбазепином, который разрабатывался

с целью улучшения переносимости пре�

парата. 

В анализ вошли результаты трех РКИ

с участием 723 больных парциальной

эпилепсией. Достоверных различий

между препаратами в отношении време�

ни до выбывания из исследования

вследствие развития серьезных нежела�

тельных реакций или неудовлетворитель�

ного контроля припадков не выявили.

Авторы сделали вывод о сравнимой

эффективности и переносимости обоих

препаратов (M.W. Koch, S.K. Polman,

2009).

Таким образом, результаты многочис�

ленных контролируемых исследований

подтверждают, что по эффективности

и переносимости карбамазепин не толь�

ко не уступает ПЭП как первой (барби�

тураты, фенитоин), так и последующих

генераций (вальпроат натрия, габапен�

тин, топирамат), но и в ряде случаев

превосходит их. 

Тем не менее нерациональное приме�

нение может скомпрометировать в гла�

зах пациентов и специалистов даже са�

мый эффективный препарат. При неко�

торых формах эпилепсии применение

карбамазепина нецелесообразно из�за

риска аггравации (усиления) присту�

пов. Согласно рекомендациям одной из

наиболее авторитетных групп междуна�

родных экспертов карбамазепин эф�

фективен в лечении фокальных сим�

птоматических эпилепсий с простыми,

комплексными и вторично�генерализо�

ванными тонико�клоническими при�

падками, однако может утяжелять тече�

ние эпилепсии с абсансами, миоклони�

ческими, атоническими припадками,

а также детской эпилепсии с центро�

темпоральными спайками (Medical Let�

ter on Drugs and Therapeutics, 2008).

Карбамазепин противопоказан при вы�

явлении на ЭЭГ билатерально�син�

хронных разрядов. Это лишний раз

подтверждает правильность утвержде�

ния о том, что выбор ПЭП должен осу�

ществляться с учетом формы эпилеп�

сии и картины ЭЭГ, а не только типа

припадков. По данным Л.Р. Зенкова

(2010�2011), ухудшение клинической

картины после назначения карбамазе�

пина наблюдалось у 67% пациентов

с юношеской миоклонической эпилеп�

сией, в 100% случаев при первично ге�

нерализованной эпилепсии с атоничес�

кими припадками и у 25% больных с ге�

нерализованными тонико�клонически�

ми припадками. 

Однако в некоторых клинических си�

туациях карбамазепин является препа�

ратом первой линии при лечении эпи�

лепсии. В отличие от других представи�

телей класса ПЭП, повышающих риск

пороков развития плода, карбамазепин

характеризуется относительно низким

тератогенным потенциалом, поэтому

может применяться на фоне беремен�

ности. 

Второй областью преимущественного

применения карбамазепина является

лечение больных с резистентными

к фармакотерапии припадками, кото�

рым назначена кетогенная диета. По�

скольку ряд ПЭП из�за значительных

негативных метаболических эффектов

несовместим с кетогенной диетой, пре�

паратом выбора в таких случаях являет�

ся карбамазепин (Л.Р. Зенков, 2000). 

Кроме того, карбамазепин обладает

свойствами тимолептика (регулятора

настроения), что важно для пациентов

с коморбидными эпилепсии депресси�

ей, галлюцинаторными или поведен�

ческими расстройствами.

Еще одна возможная причина неэф�

фективности лечения карбамазепином

заключается в несоблюдении рекомен�

дуемых доз препарата. Карбамазепин

можно назначать взрослым из расчета

до 20 мг/кг, а детям – до 30 мг/кг. Без�

опасная суточная доза для взрослых

может достигать 2000 мг. При отсутс�

твии эффекта от терапии карбамазе�

пином прежде всего следует исключить

вопрос несоблюдения больным режима

приема препарата, обратить внимание

на побочные эффекты, из�за которых

Карбамазепин в ХХІ веке. 
Обзор доказательной базы и сфер

применения в неврологии и психиатрии
Карбамазепин синтезировал W. Schindler (Швейцария) в 1960 г. как противоболевое средство. Первым показанием к
его назначению была невралгия тройничного нерва (S. Bloom, 1962). Вскоре обнаружили, что карбамазепин проявляет
свойства антиконвульсанта и тимолептика. С 1965 г. его начали использовать для лечения эпилепсии, а в 1971 г.
впервые применили при мании, рефрактерной к антипсихотикам. В последующие годы спектр показаний продолжал
расширяться, и сегодня, несмотря на прогресс в нейропсихофармакологии, карбамазепин по'прежнему широко
применяется в лечении эпилепсии, тригеминальной невралгии, других болевых форм нейропатии, биполярного
аффективного расстройства, синдрома отмены алкоголя. 
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пациенты могут самостоятельно

прекращать лечение. Не стоит назна�

чать дополнительный или альтернатив�

ный ПЭП до того, как будет достигнут

верхний предел суточной дозы карбама�

зепина. У взрослых пациентов лечение

карбамазепином целесообразно начи�

нать со 100 мг на ночь, постепенно уве�

личивая дозировку на 200 мг каждые 1�2

недели до достижения эффективной до�

зы. Для лучшей переносимости боль�

ших дозировок на начальном этапе ре�

комендуется разделить суточную дозу на

3�4 приема. Применение лекарственных

форм карбамазепина с пролонгирован�

ным высвобождением снижает вероят�

ность развития побочных эффектов, не�

переносимости и отмены препарата

(Л.Р. Зенков, 2000).

Биполярное расстройство
Начиная с 1990�х годов карбамазепин

широко используется как альтернатива

препаратам лития в лечении биполяр�

ного расстройства (БР). Согласно ре�

зультатам метаанализа, проведенного

Ceron�Litvoc et al. (2009), карбамазепин

по эффективности лечения острой ма�

нии и в качестве поддерживающей тера�

пии не уступает солям лития и при этом

намного лучше переносится. В соот�

ветствии с современными рекоменда�

циями по выбору нормотимиков для те�

рапии гипомании/мании и депрессии

при БР карбамазепин является препара�

том выбора при острых маниакальных,

гипоманиакальных и смешанных эпи�

зодах, в том числе протекающих с быс�

трой цикличностью, обусловленных БР

на фоне органического поражения го�

ловного мозга, в сочетании с эпилепси�

ей, злоупотреблением алкоголем и пси�

хоактивными веществами, а также пре�

паратом второй линии при наличии

симптомов депрессии (T.A. Ketter, 2009). 

Невралгия тройничного нерва и другие
болевые нейропатии

Согласно руководству Европейской

федерации неврологических обществ

(EFNS) по медикаментозному лечению

нейропатической боли (2010) и реко�

мендациям Американской академии се�

мейной медицины (AAFP, 2008) карба�

мазепин является средством первой ли�

нии для консервативного лечения нев�

ралгии тройничного нерва (НТН).

Аналгетическое действие карбамазепи�

на при этой форме нейропатического

болевого синдрома обусловлено эффек�

том блокады натриевых каналов на мем�

бранах аксонов первичных ноцицептив�

ных нейронов. Выраженный аналгети�

ческий эффект карбамазепина у паци�

ентов с НТН продемонстрирован как

минимум в четырех РКИ (F.G. Campbell

et al., 1966; J.M. Killian, G.H. Fromm,

1968; C.F. Nicol, 1969; B.W. Rockcliff,

E.H. Davis, 1996). Согласно результатам

этих исследований для достижения

улучшения состояния у одного больного

препарат необходимо назначить 2,5 па�

циентов, а минимальный побочный эф�

фект возникает при назначении 3,7

больных. Карбамазепин уменьшал как

частоту, так и интенсивность приступов

боли и в равной степени был эффекти�

вен при спонтанных и триггерассоции�

рованных пароксизмах.

Метаанализ трех РКИ по изучению

аналгетической эффективности анти�

конвульсантов при НТН (Н. McQuay

et al., 1995), а также систематический

обзор Кокрановского сотрудничества

(P.J. Wiffen et al., 2005) подтвердили

высокую эффективность карбамазе�

пина. Доза карбамазепина, рекомен�

дуемая для лечения НТН, варьирует от

100 до 2400 мг/сут, но у большинства

пациентов препарат эффективен в дозе

200�800 мг/сут в два или три приема.

Карбамазепин можно применять и в ка�

честве диагностического средства. Быс�

трый ответ на лечение карбамазепином

подтверждает диагноз классической

НТН, а отсутствие эффекта указывает

на симптоматическую невралгию или

альтернативный диагноз (М.R. Krafft,

2008).

В 2011 г. Wiffen et al. обновили Кокра�

новский обзор по применению карба�

мазепина в лечении острой и хроничес�

кой боли. Были рассмотрены все дос�

тупные до июля 2010 года публикации

о результатах РКИ, в которых изучалась

эффективность и безопасность карба�

мазепина в лечении острой и хроничес�

кой боли, в том числе онкологической.

Подробно проанализировав доступные

данные, авторы заключили, что карба�

мазепин эффективен при хронической

нейропатической боли.

Синдром отмены алкоголя
Карбамазепин широко применяется

для лечения алкогольного абстинен�

тного синдрома и обладает рядом пре�

имуществ по сравнению с препаратами

бензодиазепинового ряда, которые тра�

диционно являются средствами выбора

при данном состоянии. Известно, что

бензодиазепины могут вызывать неже�

лательные лекарственные реакции,

например угнетать дыхание и вызывать

привыкание, что не характерно для

карбамазепина. Еще в исследованиях

1980�х годов было показано, что карба�

мазепин обладает большей эффектив�

ностью по сравнению с небензодиазе�

пиновыми седативными препаратами

и гипнотиками в лечении пациентов

с синдромом отмены алкоголя (Ritola

et al., 1981; Flygenring et al., 1984). В двух

двойных слепых исследованиях карба�

мазепин не уступал по эффективности

купирования синдрома отмены оксазе�

паму (R. Malcolm еt al., 1989; С. Stuppa�

eck еt al., 1992). Публиковались данные

о том, что карбамазепин уменьшает ко�

личество потребляемого алкоголя у лиц

с алкогольной и кокаиновой зависи�

мостью в постабстинентном периоде

(H.R. Kranzler еt al., 1995; T.I. Mueller

et al., 1997).

Malcolm et al. в 2002 г. опубликовали

результаты двойного слепого рандоми�

зированного исследования, в которое

включили 136 пациентов с алкогольной

зависимостью и синдромом отмены ал�

коголя. Авторы сравнили два режима

терапии абстинентного синдрома. Пер�

вая группа пациентов получала лоразе�

пам в дозе 6�8 мг в течение 5 дней со

снижением дозы до 2 мг. Во второй

группе больные получали карбамазепин

в дозе 600�800 мг со снижением до

200 мг. Симптомы синдрома отмены

оценивали при помощи шкалы CIWA�

Ar (J.T. Sullivan et al., 1989). При этом па�

циенты записывали, когда и сколько

они выпивали до, во время и через

7 дней после завершения лечения. Кро�

ме того, после курса терапии 89 пациен�

тов оценивали на предмет количества

ежедневно потребляемого алкоголя.

Во время курсового лечения оба пре�

парата продемонстрировали сопостави�

мую эффективность. Однако со време�

нем симптомы отмены чаще развива�

лись у лиц, принимавших лоразепам, то

есть эффект карбамазепина оказался

более длительным. Кроме того, после

завершения курса лечения карба�

мазепином пациенты потребляли мень�

ше алкоголя, чем те, которые принима�

ли лоразепам: в среднем 1 и 3 порции

алкоголя в день соответственно.

Карбамазепин оказался более эффекти�

вен у пациентов, которые в прошлом

многократно и безуспешно проходили

детоксикацию: эти лица употребляли

в среднем 1 порцию спиртного по срав�

нению с 5 порциями в группе лоразепа�

ма. Частота побочных эффектов у учас�

тников обеих групп была сопоставимой,

но пациенты, принимавшие лоразепам,

намного чаще отмечали головокруже�

ние и дискоординацию (22,7% по срав�

нению с 6,9% в группе карбамазепина).

Исследователи сделали вывод, что кар�

бамазепин является эффективной аль�

тернативой бензодиазепинам для амбу�

латорного лечения пациентов с алко�

гольным абстинентным синдромом.

Ретардные формы карбамазепина
О высокой востребованности карба�

мазепина в клинической практике крас�

норечиво свидетельствует количество

фармацевтических компаний, произво�

дящих этот препарат. 

На отечественном рынке карбамазе�

пин в лекарственной форме с продлен�

ным высвобождением действующего

вещества представлен австрийской ком�

панией Gerot Lannach. Карбалекс Ре�

тард 300 мг и Карбалекс Ретард 600 мг

содержат в одной таблетке по 300

и 600 мг карбамазепина соответственно.

Среди преимуществ препарата следует

отметить удобство дозирования и прие�

ма, предсказуемую фармакодинамику,

которая не зависит от приема пищи.

Таблетка состоит из множества микро�

гранул, покрытых оболочкой, поэтому

ее можно растворить в стакане воды или

сока без потери эффекта замедленного

высвобождения. Таблетки Карбалекс

Ретард можно делить на части без нару�

шения точности дозирования. Таблетка

Карбалекс Ретард 300 мг с двумя разде�

лительными линиями делится на 4 час�

ти, что позволяет точно подобрать дозу

с интервалом 75 мг, а таблетка Карба�

лекс Ретард 600 мг делится пополам. Та�

ким образом, препарат Карбалекс Ре�

тард дает возможность применять ре�

тардную форму карбамазепина с самого

начала лечения, на этапе титрации до�

зы. Немаловажным преимуществом яв�

ляется сопоставимость суточных про�

филей концентрации карбамазепина

в плазме крови при приеме препарата

Карбалекс Ретард 300 мг 2 раза в сутки

(утром и вечером) и Карбалекс Ретард

600 мг 1 раз в сутки (вечером). Как при

одно�, так и при двукратном приеме

обеспечивается стабильная концентра�

ция действующего вещества (B. Mamoli,

1988). 

В открытом рандомизированном пе�

рекрестном исследовании (J. Majkovski,

W. Reamer, 1996) препарат Карбалекс

Ретард 300 мг и оригинальный ретард�

ный препарат карбамазепина Тегретол

Ретард 400 мг обеспечивали сопостави�

мую максимальную концентрацию кар�

бамазепина в плазме крови (Сmax) после

однократного приема, что свидетельс�

твует в пользу биоэквивалентности ука�

занных препаратов.

Кроме того, препарат Карбалекс яв�

ляется примером генерика с оптималь�

ным соотношением качества и цены,

что повышает доступность адекватной

терапии для многих пациентов.
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