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Резюме
Резолюция совета экспертов посвящена обсуждению аспектов применения ипидакрина в терапии мононейропатий, поли-
нейропатий и радикулопатий различной этиологии. Ведущими специалистами в области неврологии были сформированы 
предложения по использованию ипидакрина при заболеваниях периферической нервной системы.
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Abstract
The resolution of the expert council is devoted to discussing aspects of the use of ipidacrine for the treatment of mononeuropa-
thies, polyneuropathies and radiculopathies of various etiologies. Specialists prepared recommendations for ipidacrine’s applica-
tion in treating peripheral nervous system disorders.
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В Москве 16.01.24 состоялся Совет экспертов, посвя-
щенный оценке роли ипидакрина в терапии заболеваний 
периферической нервной системы (ПНС).

Нейропатии представляют группу заболеваний ПНС, 
с которой регулярно встречаются врачи разных специаль-
ностей. Среди мононейропатий наиболее распростране-
ны компрессионно-ишемические (туннельные) синдромы. 
В этой группе заболеваний ведущим по частоте является 
карпальный туннельный синдром (КТС), который выявля-
ется у 1—7% представителей популяции и занимает 6-е ме-
сто в структуре профессиональных заболеваний [1]. Среди 
некоторых профессиональных групп распространенность 
КТС может быть выше — 14,5% обследованных [2—4], за-
болеваемость — 150 на 100 тыс. населения. У женщин КТС 
диагностируется в 3—6 раз чаще, чем у мужчин, распро-
страненность и тяжесть симптомов увеличиваются с воз-
растом [5]. Второе место по распространенности занимает 
нейропатия локтевого нерва — кубитальный туннельный 
синдром, которым страдают около 1,8—6% населения [6]. 
Его распространенность среди мужчин составляет 25,2—
32,7 на 100 тыс. населения, среди женщин — 18,9—17,2 
на 100 тыс. населения [7, 8].

Среди мононейропатий нижних конечностей наибо-
лее частой является нейропатия седалищного нерва, рас-
пространенность которой в общей популяции составляет 
12—27%, реже встречается синдром фибулярного канала 
(нейропатия общего малоберцового нерва) [9].

Не меньшую актуальность представляют полинейропатии 
(ПНП). В России ПНП составляют не менее 60% от всех по-
ражений ПНС [10]. В ПНП входят преимущественно приоб-
ретенные формы поражений периферических нервов на фоне 
соматической патологии, часто встречаются аутоиммунные, 
паранеопластические, токсические ПНП. Этиология до 30% 
ПНП остается неуточненной, что затрудняет терапию. Наи-
более часто встречаются диабетическая и алкогольная ПНП. 
Общая распространенность ПНП в странах Европы состав-
ляет 2400 на 100 тыс. населения, возрастая среди лиц пожи-
лого возраста в 3—4 раза [11]. Распространенность ПНП в по-
пуляции старше 55 лет колеблется от 3,3 до 8%, а в возрасте 
60—74 лет составляет 22% [12, 13]. Если исключить больных 
с сахарным диабетом и нарушением толерантности к глюко-
зе, эта цифра снижается до 7% [14]. Количество ПНП, расце-
ниваемых как идиопатические, составляет 9—20% в возрасте 
до 80 лет и 39% — старше 80 лет [15]. Большую медико-соци-
альную значимость имеют пояснично-крестцовые радику-
лопатии, распространенность которых в общей популяции 
составляет 1,6—13,4%. Радикулопатия преобладает в возрас-
те 45—64 лет, чаще встречается у мужчин, чем у женщин [16].

Несмотря на успехи в области диагностики и терапии 
заболеваний ПНС, выбор эффективной стратегии и такти-
ки лечения требует персонифицированного подхода. В связи 
с этим особого внимания заслуживают патогенетически обо-
снованные подходы к терапии, актуален поиск лекарствен-
ных средств, направленных на ключевые звенья патогенеза 
нейропатий и способных значимо улучшать клиническую 
картину заболевания и повысить качество жизни пациента.

Роль холинергической системы в регуляции 
нейротрансмиссии, нейрорегенерации и боли

Холинергическая система включает центральные 
и периферические холинергические нейроны, рецептор-
ный аппарат пре- и постсинаптических мембран, фер-
менты (ацетилхолинэстераза (АХЭ), бутирилхолинэстера-
за) и универсальный медиатор — ацетилхолин (АХ) [17]. 
В ПНС и ЦНС холинергические рецепторы (ХР) присутству-
ют на нейронах и глиальных клетках и опосредуют множе-
ство нейрональных/глиальных физиологических функций, 
включая нейропластичность, функции синапсов, связанные 
с обучением, познанием и памятью, миелинизацию, диффе-
ренцировку глии. Экспрессия ХР значительно изменяется 
при таких заболеваниях ЦНС, как шизофрения, болезни Аль-
цгеймера и Паркинсона, а также при поражении ПНС [18]. 
Холинергическая система представлена в некоторых неней-
рональных тканях, где может синтезироваться АХ (лимфо-
циты, кератиноциты, стволовые клетки и эпителиальные 
клетки легких), который при связывании с ХР может акти-
вировать аутокринные и/или паракринные сигналы, моду-
лируя рост, выживаемость и дифференцировку клеток [19].

Роль Н-ХР в нейропротекции хорошо изучена. Н-ХР яв-
ляются типичными ионными каналами, стимуляция которых 
индуцирует замедленные клеточные реакции, ведущие к ней-
ропротекции через внутриклеточные сигнальные пути, веро-
ятно, запускаемые притоком Ca2+. В ЦНС экспрессируются 
преимущественно α4- и α7-Н-ХР. Длительная стимуляция 
Н-ХР или действие ингибиторов АХЭ обеспечивают защиту 
от нейротоксичности, вызванной глутаматом, β-амилоидом 
и другими агентами. Никотиновая нейропротекция опосре-
дована α7-Н-ХР, который демонстрирует высокую прони-
цаемость для Ca2+ [20]. Нейропротективные эффекты, вы-
званные длительной стимуляцией Н-ХР, подчеркивают их 
роль в процессах стимулирования нейрональной активности.

М-ХР принадлежат к семейству трансмембранных 
G-белковых рецепторов и классифицируются в зависимо-
сти от их связи с G-белком. Рецепторы M1, M3 и M5 типов 
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в сочетании с белком Gq/11 способны стимулировать гидро-
лиз инозитолтрифосфата (IP3) и внутриклеточную мобили-
зацию кальция. Рецепторы M2 и M4 типов связаны с белком 
Gi, который ингибирует активность аденилатциклазы, сни-
жая внутриклеточный уровнь циклического аденозинмоно-
фосфата. Они могут модулировать активность калиевых ка-
налов. Активация М-ХР способствует дифференцировке ней-
ронов и глиальных клеток [21]. Показана экспрессия М-ХР 
на нейронах заднего рога спинного мозга, сателлитных, а так-
же шванновских клетках (ШК). M2- и M4‑ХР также экспрес-
сируются в периферических сенсорных волокнах, которые 
отвечают за восприятие ноцицептивных стимулов и их пе-
редачу в спинной мозг, в связи с чем к данным рецепторам 
отмечается более высокий интерес у исследователей [22].

Важную роль в регенерации аксонов играют эндоген-
ные нейротрофины и ШК. Нейротрофины, в частности 
мозговой нейротрофический фактор и пептид, активиру-
ющий аденилатциклазу гипофиза (ПААГ), обладают зна-
чительным потенциалом для противодействия клеточным 
повреждениям. ШК играют ключевую роль в миелиниза-
ции и обеспечении трофической поддержки нейронов [23]. 
В настоящий момент установлено взаимодействие нейро-
трофинов с нейротрансмиттерами, в частности ПААГ и АХ. 
Нейропептиды взаимодействуют с обычными нейротранс-
миттерами, регулируя синаптический выход; ПААГ локали-
зуется вместе с АХ в пресинаптических терминалях, высво-
бождается при стимуляции и усиливает реакции, опосредо-
ванные Н-ХР, что указывает на участие ПААГ в модуляции 
никотиновой нейротрансмиссии [24].

Отечественными исследователями обнаружена связь 
между изменением количества ХР в ШК и возбуждением 
аксонов. Также устанлвдено, что АХ стимулирует увели-
чение упорядочения липидов миелина, что свидетельству-
ет о специфической роли взаимодействий «аксон—ШК». 
Высказано предположение, что во время возбуждения ак-
сонов обусловленная током K+ деполяризация мембра-
ны ШК и приток Ca2+ приводят к активации фосфолипа-
зы, экзоцитозу внутриклеточных мембранных пузырьков 
и реорганизации структуры миелина [25]. При поврежде-
нии периферических нервов АХ также может стимулиро-
вать противовоспалительные эффекты, которые способ-
ствуют их регенерации [26].

Помимо моторной и когнитивных функций, холинерги-
ческая система также задействована в модуляции боли: обна-
ружены прямые проекции холинергических нейронов от ро-
стральной вентромедиальной области продолговатого мозга 
в пластинку III спинного мозга, что дает основания предпола-
гать прямой нисходящий контроль передачи ноцицептивных 
сигналов холинергическими нейронами ствола мозга [27].

АХ регулирует ноцицептивную передачу на уровне спин-
ного мозга за счет пре- и постсинаптических механизмов: 
повышение концентрации АХ в спинном мозге индуциру-
ет обезболивание, и, напротив, локальное снижение кон-
центрации или активности АХ потенцирует ноцицепцию, 
вызывает гипералгезию и аллодинию [27]. Стимуляция α7-
Н-ХР вентролатерального периакведуктального серого ве-
щества обеспечивает пролонгированный анальгетический 
эффект. Этот неопиоидный механизм остается эффективным 
даже у животных с толерантностью к опиоидам и не имеет 
свойств, вызывающих привыкание, открытие предоставляет 
возможности для разработки анальгетиков, воздействующих 
на АХ или рецепторы α7-АХ, предлагая сравнимое с опиои-
дами облегчение без риска формирования зависимости [28].

Холинергические механизмы играют важную роль в ре-
ализации обезболивания при действии препаратов из раз-
ных лекарственных групп. В частности, морфин повышает 
концентрацию АХ в полосатом теле в дозах, вызывающих 
обезболивание; совместное введение ингибиторов АХ мо-
жет усиливать опиоидную аналгезию. Антиноцицептивный 
эффект кофеина также зависит от холинергической неопи-
оидергической передачи. Агонисты серотониновых рецеп-
торов 5‑HT4 оказывают обезболивающее действие, зависи-
мое от АХ, что дает основание предполагать тесную связь 
между триптаминергической и холинергической система-
ми в мозге. Предполагают, что обезболивающее действие 
габапентина обусловлено высвобождением АХ в спинном 
мозге [27]. Также есть основания полагать, что стрессовая 
аналгезия опосредована не только опиоидергическими ме-
ханизмами, но и холинергическими.

Отдельного внимания заслуживает роль АХ в регуляции 
воспаления. АХ, важнейший медиатор эфферентного сигна-
линга n.vagus, высвобождается из парасимпатических нейро-
нов и взаимодействует с М-ХР не только нейронов, но и ма-
крофагов [29]. АХ за счет активации ХР макрофагов инги-
бирует NF-kB и каскадный сигналинг, ведущий к синтезу 
провоспалительных цитокинов, и, таким образом, умень-
шает воспаление [18]. Макрофаги взаимодействуют с пер-
вичными сенсорными нейронами в периферических тканях, 
таким образом, участвуя в регуляции воспаления и болевых 
сигналов [30]. Агонисты АХ-Р, в частности ингибиторы АХЭ, 
уменьшают активность провоспалительных M1 макрофагов, 
уменьшают периферическую и центральную сенситизацию, 
могут облегчить нейропатическую боль [30].

Ингибитор АХЭ ипидакрин 
в терапии периферических нейропатий

Фармакодинамика ипидакрина

В классификации антихолинэстеразных препаратов 
ипидакрин занимает обособленное положение и относит-
ся к лекарственным средствам с сочетанным действием. 
У препарата есть две точки приложения: он воздейству-
ет на АХЭ и на калиевые каналы. Ипидакрин стимулирует 
пресинаптический нейрон и увеличивает выброс АХ в си-
наптическую щель, повышает активность постсинаптиче-
ской клетки прямым мембранным и опосредованным ме-
диаторным воздействием. Помимо АХЭ, ипидакрин также 
блокирует и бутирилхолинэстеразу в головном мозге, это 
приводит к улучшению пространственных функций, па-
мяти и способности к обучению, что особенно важно при 
возрастных когнитивных расстройствах, болезни Альцгей-
мера. Важной особенностью фармакодинамики ипидакри-
на является то, что он легко проходит через гематоэнцефа-
лический барьер, благодаря чему реализует свои эффекты 
в ЦНС [31]. Ипидакрин представлен как в инъекционной, 
так и в таблетированной форме, что повышает привержен-
ность пациентов лечению.

В РФ зарегистрированы три лекарственные формы ипи-
дакрина: таблетки 20 мг, раствор для подкожного и внутримы-
шечного введения 5 мг/мл, раствор для подкожного и внутри-
мышечного введения 15 мг/мл. Согласно инструкции по при-
менению, показания для назначения ипидакрина следующие:

— моно- и полинейропатии, полирадикулопатия, миасте-
ния и миастенический синдром различной этиологии;
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— бульбарные параличи и парезы, восстановительный пе-
риод органических поражений ЦНС, сопровождающий-
ся двигательными и/или когнитивными нарушениями;

— лечение и профилактика атонии кишечника.

Клинические и электрофизиологические эффекты 
ипидакрина

Согласно результатам проведенного библиографиче-
ского поиска, в период с 1998 по 2023 г. эффективность 
и безопасность ипидакрина была изучена в 56 клинических 
исследованиях. Применение ипидакрина при заболевани-
ях ПНС было изучено в 29 исследованиях, 9 из которых бы-
ли рандомизированными (всего более 12 500 пациентов).

В исследованиях применения ипидакрина при моно-
нейропатиях изучалась динамика сенсорных и моторных 
нарушений, болевого синдрома, а также параметров элек-
тронейромиографии (ЭНМГ). По данным ЭНМГ, отме-
чено увеличение скорости проведения импульса (СПИ), 
в первую очередь по сенсорным нервным волокнам, а так-
же увеличение амплитуды S- и M-ответа (рис. 1). У паци-
ентов с туннельной нейропатией были показаны статисти-
чески значимое снижение гипестезии, нормализация ре-
зультатов провокационных тестов, увеличение амплитуд 
S-ответов, СПИ по моторным и сенсорным волокнам ис-
следованных нервов (p<0,05), регресс нейропатического бо-
левого синдрома (p<0,01) [32]. У пациентов с туннельными 
синдромами, которые получали стандартную терапию в со-
четании с ипидакрином, при исследовании через 4 нед была 
отмечена достоверная положительная динамика как по кли-
ническим, нейрофизиологическим, так и по психоэмоцио-
нальным показателям, не потребовавшая применения пси-
хоактивных препаратов [32]. Отмечены уменьшение жалоб 
при повторном проведении теста с компрессией срединных 
(p=0,007) и локтевых (p=0,039) нервов, положительная ди-
намика со стороны турникетного теста у пациентов с куби-
тальным туннельным синдромом (p=0,005), тестов Тинеля 
(p=0,029) и Фалена (p=0,018), увеличение СПИ по моторным 
волокнам локтевых (p=0,001) и срединных (p=0,019) нервов.

При изучении эффективности ипидакрина при нейро-
патиях также было показано достоверное увеличение си-
лы в пораженной конечности, а также достоверное увели-
чение СПИ по моторным волокнам срединного и больше-
берцового нервов и амплитуды M-ответа [33].

Отдельного внимания заслуживают результаты наблю-
дательного исследования ИМПУЛЬС, в которое были вклю-
чены 4 группы амбулаторных пациентов с различными 
заболеваниями ПНС (полинейропатии, радикулопатии, 
невралгии/невриты и мононейропатии). Терапия прово-
дилась по следующим схемам: инъекции ипидакрина 10—
15 мг/сут в течение 10 дней, далее таблетки 20—60 мг/сут 
в течение 20 дней или таблетки 20—60 мг/сут (1—3 таблетки) 
в течение 30 дней. На фоне терапии ипидакрином наблю-
далось уменьшение выраженности сенсорных расстройств 
во всех 4 группах, однако наиболее выраженная положи-
тельная динамика (68% от исходного уровня) была отмече-
на в группе пациентов с радикулопатиями. Во всех группах 
было зафиксировано достоверное улучшение двигательных 
функций (мышечная сила) на фоне приема ипидакрина, 
наиболее выраженная динамика наблюдалась в группе па-
циентов с мононейропатиями. У всей когорты пациентов 
уменьшилась интенсивность болевого синдрома, с наиболь-
шим эффектом у пациентов с мононейропатиями и ради-
кулопатиями [34]. Выраженный обезболивающий эффект 
ипидакрина был также зафиксирован у пациентов с трав-
матическими нейропатиями (рис. 2) [35].

Изучалась эффективность ипидакрина у пациен-
тов с диабетической ПНП (ДПН). Было отмечено ста-
тистически более значимое, чем в контрольных группах, 
уменьшение неврологической симптоматики, в частно-
сти улучшение поверхностной и глубокой чувствитель-
ности и уменьшение болевого синдрома. Наряду с этим 
отмечено достоверное улучшение двигательных функций. 
Показано, что применение ипидакрина способствовало 
уменьшению неврологической симптоматики в виде сни-
жения баллов по Шкале общей оценки симптомов ней-
ропатии (NTSS-9) и Шкале нейропатических нарушений 
(NIS-LL) у пациентов с ДПН [36]. Выявлены статистиче-
ски значимое улучшение вибрационной чувствительности 

Рис. 1. Влияние ипидакрина на показатели ЭНМГ при мононейропатиях (по [33]).
Fig. 1. Effect of ipidacrine on ENMG parameters in mononeuropathies (according to [33]).
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и уменьшение клинических проявлений ДПН у пациентов 
на фоне лечения ипидакрином. Ипидакрин эффективно 
купирует болевой синдром и крампи, устраняет дизесте-
зии, беспокоящие пациентов с ДПН, особенно в вечер-
нее и ночное время суток. Выраженный положительный 
эффект был получен при применении ступенчатой схемы 
лечения, включающей внутримышечное введение препа-
рата с последующим его приемом перорально в течение 
месяца (рис. 3) [37].

Также ипидакрин продемонстрировал клинический 
эффект в отношении радикулопатий различных локализа-
ций. Так, в исследовании у пациентов с пояснично-крест-
цовой радикулопатией добавление ипидакрина к стандарт-
ной терапии приводило к существенному снижению бо-
левого синдрома (оценивался по цифровой рейтинговой 
шкале боли), уменьшению чувствительных расстройств, 
увеличению СПИ в первую очередь по сенсорным волок-

нам [38]. В рамках уже завершенных исследований были 
показаны значимое уменьшение сенсорных расстройств 
и болевого синдрома, улучшение двигательных функций. 
Параметры ЭНМГ изучались в 3 клинических исследова-
ниях, где было отмечено увеличение СПИ в первую оче-
редь по сенсорным волокнам, а также по моторным волок-
нам и увеличение M-ответа [38—40].

Результаты проведенных клинических исследований 
позволяют утверждать, что ипидакрин обладает хорошим 
профилем безопасности и переносимости. В большинстве 
из 56 клинических исследований при различной патоло-
гии побочные эффекты ипидакрина либо отсутствовали, 
либо носили транзиторный характер и не требовали отме-
ны препарата. Наиболее частыми побочными эффектами 
применения ипидарина оказались слюнотечение, голово-
кружение, тошнота, диарея, повышенное потоотделение, 
рвота, брадикардия — их частота не превышала 6,5% [37].

Рис. 2. Сравнительный анализ динамики субъективной симптоматики при лечении ипидакрином по сравнению с прозерином у па-
циентов с травматическими нейропатиями (по [35]).
Fig. 2. Comparative analysis of dynamic symptoms with the appearance of ipidacrine compared with proserine in patients with traumatic 
neuropathies (according to [35]).

Рис. 3. Влияние ступенчатой схемы лечения ипидакрином на выраженность дизестезий у пациентов с ДПН (по [37]).
Fig. 3. The effect of a stepwise treatment regimen with ipidacrine on the severity of dysesthesia in patients with DPN (according to [37]).
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Эксперты рассмотрели наиболее часто используемые 
схемы назначения и дозировки ипидакрина:

— ступенчатая: ипидакрин 15 мг/мл 1 раз в день внутри-
мышечно с дальнейшим переходом на таблетки 20 мг 
3 раза в день;

— таблетированная: ипидакрин таблетки 20 мг 3 раза в день;
— инъекционная: ипидакрин 5 или 15 мг/мл 1—2 раза в день 

подкожно или внутримышечно.
По данным исследований, наиболее эффективной яв-

ляется ступенчатая схема назначения ипидакрина.
Отдельно эксперты обсудили стандарты оказания ме-

дицинской помощи, в которые включен ипидакрин:
— при полинейропатии с системными поражениями со-

единительной ткани (№1543н от 24.12.13);
— при наследственной и идиопатической нейропатии 

(№1698н от 29.12.12);
— при поражении межпозвонкового диска и других от-

делов позвоночника с радикулопатией (консерватив-
ное лечение) (№1547н от 24.12.12);

— при мононейропатиях конечностей (консервативное 
лечение) (№1744н от 29.12.12);

— при ДПН (№1544 от 24.12.12);
— при хронической воспалительной демиелинизирую-

щей ПНП (№1537н от 24.12.12).
Советом экспертов было отмечено, что ипидакрин мо-

жет быть рекомендован при заболеваниях ПНС с целью 
улучшения когнитивных функций и уменьшения тревож-
но-депрессивных расстройств, и также в сочетании с габа-
пентиноидами с целью уменьшения дозировки и улучше-
ния переносимости последних.

По итогам заседания эксперты пришли к следующим 
выводам:

1. Фармакологические свойства ипидакрина делают воз-
можным его применение при любых этиопатогенети-
ческих вариантах поражения ПНС.

2. Накоплены данные о влиянии ипидакрина на про-
цессы восстановления нервной ткани и проведение 
нервного импульса: электрофизиологические эффек-
ты ипидакрина включают в себя увеличение СПИ 
по сенсорным и моторным волокнам и амплитуды 
M-ответа.

3. На фоне применения ипидакрина отмечаются стати-
стически значимо более выраженный регресс сенсор-
ных и двигательных расстройств, уменьшение болевого 
синдрома по сравнению с базовой терапией.

4. Ипидакрин может быть рекомендован для примене-
ния при мононейропатиях, полинейропатиях и ради-
кулопатиях различного генеза, сопровождающихся 
нарушением поверхностной и глубокой чувствитель-
ности, и/или двигательными расстройствами, и/или 
нейропатической болью на любой стадии заболевания. 
При туннельных нейропатиях ипидакрин может быть 
рекомендован на ранних стадиях заболевания, а так-
же периоперационно.

5. Имеются основания для включения ипидакрина в кли-
нические рекомендации по диагностике и лечению 
мононейропатий, полинейропатий и радикулопатий 
различного генеза. Согласно представленным данным 
по применению ипидакрина при мононейропатии, по-
линейропатии и радикулопатии, уровень достоверно-
сти данных — 2, уровень убедительности рекоменда-
ций — B.

6. Ступенчатая схема лечения ипидакрином 15 мг/мл 
1 раз в сутки внутримышечно с дальнейшим перехо-
дом на таблетки 20 мг 3 раза в сутки является наибо-
лее эффективной и предпочтительной.

7. При остром и подостром течении нейропатии ипи-
дакрин рекомендован курсом до 2 мес, при хрониче-
ском — курс лечения можно повторить несколько раз 
с перерывом между курсами в 1—2 мес.
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