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Тревога является неотъемлемой составляющей 

клинической картины различных неврологиче-

ских заболеваний, служит важнейшим источником 

дискомфорта и в наибольшей степени определяет уровень 

психосоциальной дезадаптации. Длительное существова-

ние тревожного расстройства обусловливает развитие 

депрессии и ухудшает прогноз соматических заболеваний, 

в связи с чем противотревожные препараты представляют 

собой одну из наиболее востребованных в клинической 

практике групп психофармакологических средств.

В соматической практике активно применяется т. н. 

«дневной» транквилизатор тофизопам (Грандаксин), 

относящийся к категории атипичных производных бензо-

диазепина. Он оказывает анксиолитическое действие, не 

сопровождающееся седативным, мио-релаксирующим и 

противосудорожным эффектом. В терапевтических дозах 

указанный препарат не потенцирует действие алкоголя и 

практически не вызывает развитие физической, психиче-

ской зависимости и синдрома отмены. Он обладает уме-

ренной стимулирующей активностью, является психове-

гетативным регулятором, устраняет различные формы 

вегетативных нарушений, период полувыведения его 

составляет 6–8 ч [3, 5]. Отмеченные фармакологические 

особенности тофизопама объясняются его химическим 

строением. Расположение атомов азота в бензодиазепи-

новом кольце молекулы данного препарата (2,3-бензоди-

азепин) отличает его от химической структуры классиче-

ских бензодиазепинов (1,4-бензодиазепины). Причем, по 

имеющимся данным, ни тофизопам, ни его метаболиты 

непосредственно не взаимодействуют с бензодиазепи-

новыми рецепторами в ГАМК-рецепторных комплексах 

[10]. Однако тофизопам увеличивает связывание других 

бензодиазепинов с их рецепторами в мозге [15]. 

Атипичный характер его действия может быть также объ-

яснен целым рядом обстоятельств. Среди них – специфи-

ческая локализация эффектов в области базальных ган-

глиев [12], влияние на механизмы висцеральной регуля-

ции, модулирующее действие на дофаминовую систему 

мозга [13], а также селективное ингибирование изофер-

ментов фосфодиэстеразы 2-, 4- и 10-го типов, которые 

присутствуют в тканях мозга [9]. Кроме этого, тофизопам 

влияет на периферические ГАМК-рецеп торные комплек-

сы и факторы иммунитета [14].

Основанием для данного исследования являлась высо-

кая распространенность тревожных расстройств у сомати-

ческих больных, их неблагоприятное влияние на течение 
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ряда неврологических заболеваний, в частности на послед-

ствия цереброваскулярных болезней и болезней костно-

мышечной системы и соединительной ткани. Эффективное 

лечение и обучение таких больных предполагает быстрое 

купирование тревоги и вегетативных нарушений при сохра-

нении необходимого уровня их когнитивного функциони-

рования [4, 6]. Ряд клинических исследований показывает, 

что тофизопам соответствует данным требованиям [1, 8].

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Работа осуществлялась на базе Московского центра 

реабилитации больных с нарушениями функций опорно-

двигательного аппарата и нервной системы (в настоящее 

время филиал №3 МНПЦ МРВСМ). Лечение тофизопамом 

было назначено 45 больным с хронической вертебро-

базилярной недостаточностью, последствиями перене-

сенного ишемического инсульта, поражениями межпоз-

воночных дисков и дорсопатиями позвоночника. Из них 

28 – женщины, 17 – мужчин, средний возраст пациен-

тов – 56,9 ± 11,5 лет. Критериями включения были: нали-

чие генерализованного тревожного расстройства, орга-

нического тревожного расстройства, эмоционально 

лабильного расстройства по МКБ-10. В исследование не 

включались пациенты с депрессивными расстройствами 

(по заключению психиатра) и с противопоказаниями к 

приему тофизопама по инструкции к применению. 

Тофизопам назначали в средних терапевтических 

дозах – по 50 мг 3 р/сут в течение 4 нед. лечения в стаци-

онаре. Эффективность противотревожной терапии оцени-

валась по динамике реактивной и личностной тревоги 

Шкалы Спилбергера – Ханина (ШРЛТ) [7], Госпитальной 

шкале тревоги – HADS [16], а также по Шкале общего кли-

нического впечатления – CGI-I [11]. ШРЛТ и HADS пред-

лагались пациентам два раза: при первичном обращении 

и после завершения курса лечения в стационаре. Для 

оценки когнитивных функций использовали тест с запо-

минанием 10 слов.

Статистическая обработка материала производилась с 

использованием методов описательной статистики, а 

также методов непараметрической статистики (оценка 

различия частот по критерию хи-квадрат, сравнение 

нескольких независимых групп с помощью критерия 

Крускала – Уоллиса, сравнение связанных пар по методу 

Вилкоксона). Статистическая достоверность устанавлива-

лась на уровне p = 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Возникновение или обострение психических наруше-

ний у обследованных больных было сопряжено с различ-

ной психологической проблематикой, что находило отра-

жение в характере предъявляемых жалоб. Это позволило 

выделить три группы пациентов. В первую группу вошли 

пациенты, у которых ведущие психологические жалобы 

отражали боль и нарушение подвижности (14 чел.). Чаще 

всего это были пациенты с поражениями межпозвоноч-

ных дисков и дорсопатиями позвоночника. Во второй 

группе определяющее значение имели жалобы на общее 

соматическое состояние, которые были обусловлены пси-

ховегетативной симптоматикой (21 чел.). Это были преи-

мущественно больные с хронической вертебро-базиляр-

ной недостаточностью. В третьей группе у пациентов 

преобладали жалобы, обусловленные фактом хрониче-

ского заболевания, а также его психосоциальными 

последствиями (10 чел.). Эти больные страдали послед-

ствиями перенесенного ишемического инсульта.

Четырехнедельный курс терапии тофизопамом сопро-

вождался выраженным уменьшением психологических 

симптомов тревоги. У пациентов улучшался сон, пропада-

ло волнение по незначительным поводам, хроническое 

беспокойство, раздражительность. Снижение психологи-

ческого компонента тревоги объективно подтверждалось 

нормализацией баллов реактивной тревоги (РТ) по шкале 

Спилбергера – Ханина. При этом снижение по подшкале 

личностной тревоги (ЛТ) не достигало статистически зна-

чимого уровня (табл.). 

Прием тофизопама положительно влиял и на сомати-

ческие эквиваленты тревоги, на что указывало значимое 

снижение среднего балла по шкале CGI (рис. 1). Было уста-

новлено значимое уменьшение числа жалоб со стороны 

сердечно-сосудистой системы и опорно-двигательного 

аппарата, что указывало на существенное улучшение 

самочувствия больных и уменьшение выраженности веге-

тативных и болевых симптомов. Как следует из рисунка 1, 

наиболее выраженное улучшение отмечалось у пациентов, 

обеспокоенных психовегетативными нарушениями (80,1% 

больных этой подгруппы показали выраженное и умерен-

ное улучшение). Несколько хуже поддавались терапии 

Таблица.    Изменение средних (медиан) показателей
РТ и ЛТ по ШРЛТ в процессе лечения тофизопамом

Показатель
До

лечения
После

лечения

Достоверность 
различий

(тест сопряженных
пар Вилкоксона) 

Сумма баллов по шкале
реактивной тревоги

37,8 (38,0) 28,9 (28,0) p < 0,01

Сумма баллов по шкале
личностной тревоги

32,4 (32,0) 30,0 (29,0) p > 0,1

Проблематика, связанная
с фактом заболевания
и его последствиями

Психовегетативная
симптоматика

Боль и ограничение
подвижности

Ухудшение

Без
изменений

Умеренное
улучшение

Выраженное
улучшение

0 10 20 30 40 50 60

Рисунок 1.    Результаты терапии по шкале CGI
в подгруппах больных с различным характером 
психологических проблем
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состояния, связанные с болью и нарушениями подвижно-

сти (у 65,7% больных отмечалось выраженное и умерен-

ное улучшение). Наихудшие результаты показали пациен-

ты, декомпенсация психического состояния у которых 

была сопряжена с фактом заболевания и его психосоци-

альными последствиями (лишь 41,8% этих больных дали 

выраженное и умеренное улучшение). При этом статисти-

ческий анализ свидетельствует о наличии достоверных 

статистических различий между указанными подгруппами 

лишь по частоте выраженного улучшения (p = 0,05). По 

частоте других результатов терапии – умеренного улучше-

ния, отсутствия улучшения и ухудшения состояния – раз-

личия между группами прослеживались, но не достигали 

уровня статистической достоверности. 

Изучение динамики состояния больных с помощью 

шкалы HADS также свидетельствует об улучшении психи-

ческого состояния больных, уровень тревоги достоверно 

понизился в каждой из групп. Как следует из рисунка 2, 

между выделенными группами больных исходно имелись 

существенные различия (p = 0,0000), наиболее высокие 

показатели тревоги отмечались у больных с преоблада-

нием психовегетативной симптоматики. И нормализация 

состояния происходила в разных группах неодинако-

во – на 42,8, 50,9 и 48,4% (p = 0,01). В итоге различия 

между группами после проведенной терапии продолжа-

ли сохраняться (p = 0,0009). 

Особое внимание в процессе медикаментозной анкси-

олитической терапии было уделено оценке когнитивных 

функций с учетом данных о возможности их ухудшения на 

фоне применения препарата бензодиазепиновой группы. 

При анализе динамики результатов теста на запоминание 

10 слов оказалось, что тофизопам не улучшал, но и не 

ухудшал скорость запоминания, за исключением неболь-

шого улучшения запоминания при первом прочтении.

Тофизопам показал также хорошую переносимость. 

Лечение тофизопамом завершили все пациенты. Нежела-

тельные явления наблюдались у двух пациентов (4,4%): 

затрудненное засыпание, возможно, связанное с прие-

мом препарата и кожный зуд. Полученные данные в 

целом соответствуют опубликованным работам по изуче-

нию этого препарата в неврологической практике [2].

ВЫВОДЫ

1. Терапия тофизопамом тревожных расстройств у 

неврологических больных (с хронической вертебро-

базилярной недостаточностью, последствиями пере-

несенного ишемического инсульта, поражениями меж-

позвоночных дисков и дорсопатиями) эффективно 

уменьшает выраженность тревожных симптомов. При 

этом редукции подвергается реактивная тревога, обу-

словленная внешними факторами.

2. Тофизопам показывает хорошую переносимость, без-

опасность и отсутствие негативного влияния на когни-

тивную сферу, что позволяет использовать его для 

реабилитации неврологических больных. 

3. Наибольшая эффективность тофизопама отмечается 

при терапии тревожных состояний у больных с верте-

бро-базилярной недостаточностью.
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Рисунок 2.    Средние баллы тревоги HADS у больных 
разных подгрупп до и после лечения




