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Спастичность в сочетании с парезом является одним из
наиболее частых неврологических синдромов и разви-

вается в результате поражения супраспинальных или спи-
нальных нисходящих двигательных систем с обязательным
вовлечением кортикоспинального тракта. Развитие спа-
стичности в значительной степени снижает функциональ-
ную активность и увеличивает инвалидизацию пациентов,
ухудшая качество их жизни. В связи с этим изучение патоге-
неза спастичности и разработка новых подходов к ее патоге-
нетическому лечению являются актуальной проблемой.

Большой прогресс, достигнутый в настоящее время в
понимании патофизиологических механизмов двигатель-
ных нарушений, в том числе спастичности, а также в разра-
ботке подходов к их лечению, связан с идентификацией и
исследованием функциональной роли нейротрансмиттер-
ных систем, участвующих в регуляции двигательных функ-
ций. Показано, что организация двигательного поведения,
в том числе нейротрансмиттерная анатомия так называемых
двигательных центров – церебральных структур, вовлечен-
ных в двигательный контроль, является чрезвычайно слож-
ной и во многом требует дальнейших исследований.

С учетом современных достижений в области нейрохи-
мии и нейрофизиологии спастичность можно рассматри-
вать, как результат нарушения взаимодействия различных
супраспинальных и спинальных нейротрансмиттерных сис-
тем, связанного с центральным повреждением и последую-
щими адаптивными изменениями всех структур, участвую-
щих в генерации и регуляции движений [13]. Изменение су-
праспинальных и/или афферентных импульсов от мышц и
кожных покровов к спинному мозгу приводит, в свою оче-
редь, к изменению чувствительности и функциональной ак-
тивности спинальных сегментарных интернейронов и мо-
тонейронов, что лежит в основе нарушения их взаимодейст-
вия и способности интегрировать нисходящие и перифери-
ческие афферентные импульсы. Развивающаяся в результа-
те этого гиперактивность рефлекторных реакций на спи-
нальном сегментарном уровне, которая является патофи-
зиологическим механизмом спастичности, приводит к раз-
витию ее клинических проявлений, таких как характерное
скорость–зависимое повышение мышечного тонуса, свя-
занное с пассивным растяжением мышц, повышение и ир-
радиация сухожильных рефлексов, флексорные спазмы
[1,2,10,15].

Установлено, что ключевая возбуждающая трансмиссия
в ЦНС, в том числе в супраспинальных и спинальных дви-
гательных системах, осуществляется дикарбоновыми ами-
нокислотами глутаматом и аспартатом, которые выполняют
функции нейрональных трансмиттеров в 40% всех синапсов
головного и спинного мозга и, таким образом, в основном
являются ответственными за осуществление важнейших це-
ребральных функций, таких как память, двигательные, сен-

сорные и когнитивные функции. Основным возбуждаю-
щим трансмиттером в мозге человека считается глутамат. 

Показана глутаматергическая природа кортико–спи-
нальных систем, начинающихся от двигательных областей
коры и составляющих у человека примерно 60% всех воло-
кон пирамидного тракта. Остальные волокна этого тракта
начинаются от постцентральной, теменной и других ассо-
циативных областей мозговой коры [10,25]. При этом зна-
чительная часть пирамидного тракта оканчивается в раз-
личных подкорковых образованиях, многие из которых, в
свою очередь, посылают проекции к спинному мозгу. Ней-
ротрансмиттерная природа этих проекций во многом оста-
ется невыясненной. На активность спинальных интерней-
ронов и мотонейронов влияют также глутаматергические
системы проекционных нейронов ядер мозжечка, возмож-
но, идущие в составе руброспинального и ретикулоспи-
нального путей [16,21]. В спинном мозге возбуждающие
трансмиттеры, которые вовлекаются в сегментарную реф-
лекторную активность, секретируются также из пресинап-
тических терминалей первичных афферентных систем и
глутаматергических интернейронов. 

Установление ключевой роли в развитии спастичности
повышения активности возбуждающих глутаматергических
систем привело к попыткам блокировать спинальные пост-
синаптические глутаматные рецепторы с целью уменьше-
ния спастичности. Однако несмотря на положительные ре-
зультаты в экспериментальных моделях [20], применение
антагонистов глутаматных рецепторов у человека требует
дальнейших исследований и создания препаратов, оказыва-
ющих селективное действие на спинальные сегментарные
структуры без снижения сохранных двигательных возмож-
ностей и других функций, опосредуемых возбуждающими
нейротрансмиттерами. Уменьшение спастичности было от-
мечено у больных боковым амиотрофическим склерозом
при лечении рилузолом – препаратом, блокирующим глута-
матергическую трансмиссию. Предполагается, что действие
рилузола является сложным и включает как торможение
пресинаптического высвобождения глутамата, так и воздей-
ствие на постсинаптические рецепторные механизмы, в том
числе на экспрессию потенциал–зависимых натриевых
канaлов и G белков [4,12]. При повреждениях спинного
мозга показано также антиспастическое действие антихоли-
нергического препарата орфенадрин цитрата, который, как
было установлено, является неконкурентным антагонистом
глутаматных NMDA рецепторов [6,12]. 

Основным ингибиторным трансмиттером в ЦНС явля-
ется g–аминомасляная кислота (ГАМК). Она осуществляет
нейрональную трансмиссию в 1/3 всех синапсов головного
и спинного мозга. Имеющиеся данные свидетельствуют о
важной роли ГАМК в регуляции двигательных функций.
При этом особенностью нейротрансмиттерной организа-
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ции супраспинальных двигательных центров (в первую оче-
редь базальных ганглиев и коры мозжечка) является боль-
шое количество ГАМК–ергических нейронов, оказываю-
щих тормозное влияние на активность спинальных интер–
и мотонейронов через ингибиторные ГАМК–ергические
системы, которые, переключаясь в зрительном бугре, цере-
бральной коре и/или двигательных ядрах мезодиэнцефаль-
ной области и мозгового ствола, идут в составе руброспи-
нального, вестибулоспинального и ретикулоспинального
трактов [23,7,11]. В спинном мозге ГАМК выполняет функ-
ции ингибиторного трансмиттера как на пресинаптических
рецепторах, локализованных на терминалях афферентных
проекций, так и на постсинаптических рецепторах мото-
нейронов и интернейронов. Идентифицировано два типа
этих рецепторов – ГАМК–А и ГАМК–В, которые различа-
ются как по фармакологическим характеристикам, так и по
механизмам функционирования [9,10]. ГАМК–А рецепто-
ры («классические» ГАМК рецепторы) – это сложные мак-
ромолекулярные структуры, связанные с бензодиазепино-
вами рецепторами. Они активируются ГАМК и некоторыми
ее агонистами (мусцимол) и блокируются специфическим
антагонистом ГАМК бикукуллином. Активация этих рецеп-
торов связана с открытием Cl– каналов. В то же время аго-
нистами ГАМК–В рецепторов являются ГАМК и баклофен.
Эти рецепторы не блокируются бикукуллином, входят в
группу G–белков и связаны с Са2+ и К+ каналами. 

Потенцирование ГАМК–ергической ингибиторной си-
наптической трансмиссии, приводящее к снижению спи-
нальной сегментарной рефлекторной активности, является
важным подходом к лечению спастичности. С этой целью,
начиная с 1965 г., широко применяются бензодиазепиновые
препараты, которые усиливают пре– и постсинаптическое
торможение, опосредуемое ГАМК–А рецепторами путем
связывания со специфическими местами, входящими в
ГАМК–А рецепторный комплекс. При этом получены дан-
ные, свидетельствующие о том, что повышенное пресинап-
тическое торможение в спинном мозге больных со спастич-
ностью уменьшает высвобождение возбуждающих транс-
миттеров из первичных афферентных терминалей и тем са-
мым снижает активность рефлекторных реакций [10]. Сни-
жение мышечного тонуса, очевидно, является следствием
этого эффекта бензодиазепиновых препаратов. Имеются
также данные о повышении бензодиазепинами сродства
ГАМК–А рецепторов к ГАМК. Наряду с этим в эксперимен-
те на животных показано, что основным местом действия
бензодиазепиновых препаратов может быть ретикулярная
формация мозгового ствола, что, по–видимому, лежит в ос-
нове их седативного эффекта. В настоящее время в клини-
ческой практике используются следующие бензодиазепи-
новые препараты: диазепам, антиспастическое действие ко-
торого является наиболее изученным, клоназепам, клоразе-
пат, кетазолам и тетразепам, различающиеся по сродству к
ГАМК рецепторам и продолжительности действия [12].

В отличие от бензодиазепиновых препаратов основным
местом действия баклофена – агониста ГАМК–В рецепто-
ров, также широко применяемого для лечения спастично-
сти, является спинной мозг [10].

В настоящее время интенсивно изучается роль моно-
аминергических нейротрансмиттерных систем в патогенезе
двигательных нарушений и, в частности, в развитии спа-
стичности. Установлено, что нисходящие норадренергиче-

ские проекции к спинному мозгу начинаются от клеток
вентральной норадренергической системы, расположенных
в продолговатом мозге и мосту мозга, и главным образом от
locus coeruleus, которое входит в состав дорсальной норад-
ренергической системы и считается основным норадренер-
гическим центром мозга [18]. В спинном мозге норадренер-
гические системы идут в составе пирамидного тракта и
оканчиваются в сером веществе, включая мотонейроны, по
всему длиннику спинного мозга. Показаны диффузный ха-
рактер облегчающего влияния этих систем на мотонейроны
и их участие в различных спинальных как двигательных, так
и чувствительных функциях. Норадреналин, высвобождае-
мый из терминалей супраспинальных норадренергических
проекций, активирует адренорецепторы – a1 и альa2, кото-
рые локализуются на интернейронах, мотонейронах и тер-
миналях афферентных путей от мышц, суставов и кожных
покровов, и могут опосредовать как возбуждение (a1–ре-
цепторы), так и торможение (a2–рецепторы) [16].

О роли норадреналина в спинальных рефлекторных ме-
ханизмах свидетельствуют данные о наиболее благоприят-
ном влиянии на спастичность агониста a2–адренорецепто-
ров тизанидина. Тизанидин – релаксант скелетной мускула-
туры центрального действия, который, активируя a2– адре-
норецепторы, тормозит высвобождение возбуждающих
нейротрансмиттеров из афферентных проекций и интер-
нейронов [10]. Посредством этого механизма тизанидин по-
давляет реактивность спинальных интернейронов, умень-
шает полисинаптические спинальные рефлексы и облегча-
ет действие спинального ингибиторного трансмиттера гли-
цина. Наряду с этим тизанидин может уменьшать облегчаю-
щее норадренергическое влияние на спинальные мотоней-
роны, действуя на тормозные a2–ауторецепторы норадре-
нергических нейронов в locus coeruleus или их терминалей в
спинном мозге. В большом количестве клинических плаце-
бо–контролируемых исследований показана антиспастиче-
ская эффективность тизанидина при рассеянном склерозе,
спинальной патологии, а также спастической гемиплегии,
развившейся в результате инсульта или черепно–мозговой
травмы [12]. При болезненном мышечном спазме препарат
назначают по 2 или 4 мг 3 раза/сут. В тяжелых случаях на
ночь дополнительно назначают 2 или 4 мг тизанидина.

При спазме скелетных мышц, обусловленном невроло-
гическими заболеваниями, дозу тизанидина следует устана-
вливать индивидуально. Начальная суточная доза не долж-
на превышать 6 мг, разделенных на 3 приема. Дозу можно
повышать постепенно, на 2–4 мг, с интервалами от 3–4 до 7
дней. Обычно оптимальный терапевтический эффект дос-
тигается при суточной дозе от 12 до 24 мг, распределенной
на 3 или 4 приема через равные промежутки времени. Не
следует превышать дозу 36 мг/сут.

Тизанидин эффективен как при остром болезненном
мышечном спазме, так и при хронической спастичности
спинального и церебрального генеза. Он снижает сопроти-
вление пассивным движениям, уменьшает спазмы и клони-
ческие судороги, а также повышает силу произвольных со-
кращений скелетных мышц. 

При выраженной спастичности, когда обычное перо-
ральное применение антиспастических препаратов не эф-
фективно, показано интратекальное введение баклофена,
которое впервые было предложено в 1984 г. R. Penn [14,17]. 

Важное значение в ингибиторных механизмах в спин-
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ном мозге и мозговом стволе имеет также глицин, высвобо-
ждаемый глицинергическими интернейронами, действие
которого опосредуется пресинаптическими чувствительны-
ми к стрихнину рецепторами. Установлено, что приблизи-
тельно 25% спинальных пресинаптических терминалей яв-
ляются глицинергическими. При этом показано, что инги-
биторное действие глицина, также как активация ГАМК–А
рецепторов, связано с открытием Cl– каналов [5,10]. В на-
стоящее время в спинном мозге идентифицированы два
глицинергических пути к мотонейронам – от клеток Рен-
шоу и ингибиторных интернейронов, получающих проек-
ции от мышц–антагонистов. Таким образом, глицин явля-
ется медиатором возвратного и реципрокного (сегментар-
ного) торможения. Заслуживает внимания также тот факт,
что наряду с этим глицин, являясь коагонистом NMDA–ре-
цепторов, может потенцировать действие возбуждающих
аминокислот, действуя на нечувствительное к стрихнину
«глициновое» место, входящее в состав NMDA–рецептор-
ного комплекса [8]. Имеются данные о пониженном высво-
бождении глицина при экспериментальной спинальной
спастичности и о благоприятном влиянии перорального
приема глицина и его предшественника треонина на сим-
птомы спастичности у больных [3,19]. 

– Менее изучено клиническое действие антиспастиче-
ского препарата клонидина, который также является агони-
стом a2–адренорецепторов и действует на рецепторы, лока-
лизованные преимущественно в мозговом стволе и желати-
нозной субстанции задних рогов спинного мозга [22,12].
Сообщалось о благоприятном действии клонидина на спа-
стичность в комбинации с баклофеном, а также о возмож-
ности его применения в виде кожных апликаций [24]. 

С воздействием на катехоламинергические системы,
очевидно, следует связывать благоприятное влияние на спа-
стичность фенотиазиновых препаратов, которые являются
мощными антагонистами дофаминовых и адренергических
рецепторов, а также других a– и b–адреноблокаторов [9,12].

В отличие от перечисленных выше антиспастических
средств действие дантролена является периферическим. Он
влияет непосредственно на мышечные волокна, нормали-
зуя ионный гомеостаз и активность ионных каналов в ске-
летных мышцах. 

В заключение следует отметить, что несмотря на значи-
тельные успехи патофизиологические механизмы спастич-
ности остаются недостаточно выясненными. Не установле-
на природа и функциональная роль многих супраспиналь-
ных и спинальных нейротрансмиттерных систем, контро-
лирующих двигательное поведение, в том числе активность
спинальных рефлекторных реакций. Дальнейшее выясне-
ние нейротрансмиттерных механизмов двигательных нару-
шений как на супраспинальном, так и на спинальном сег-
ментарном уровне имеет важное значение для разработки
наиболее эффективных методов патогенетического лечения
спастичности, которая вызывает тяжелую инвалидизацию
больных.
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