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Резюме
В соответствии с диагностическими критериями генерализованного тревожного расстройства по МКБ-10 облигатными 
симптомами тревоги являются соматические (вегетативные) проявления, представленные целым спектром расстройств: 
сердечно- сосудистых, дыхательных, неврологических, желудочно- кишечных, мочеполовых, терморегуляторных, двига-
тельных. Классические препараты бензодиазепинового ряда, такие как феназепам, алпразолам и клоназепам, являются 
достаточно эффективными средствами в анксиолитической терапии. Однако у них есть выраженные побочные эффекты: 
снижение быстроты реакций, сонливость, увеличение массы тела, снижение либидо, нервозность, головная боль и др. При 
длительном применении они развиваются более чем у 90% пациентов. Побочные эффекты в значительной степени могут 
ухудшать качество жизни пациента и приводить ко множеству скрытых нарушений со стороны психического и соматиче-
ского здоровья. Этифоксин обладает уникальным механизмом действия, который включает аллостерическое воздействие 
на ГАМКA-рецепторы и модуляцию метаболизма нейростероидов. Он эффективен в лечении тревожных расстройств, редук-
ции соматических и психических проявлений тревоги. Этифоксин также обладает противовоспалительными, нейротро-
фическими, нейропластическими, нейропротективными и анальгезирующими свой ствами. Он не вызывает зависимости 
и синдрома отмены, не влияет на психомоторные функции и имеет благоприятный профиль переносимости. Исследования 
показывают, что этифоксин может быть рекомендован для широкого использования в общей медицинской практике как 
эффективный и безопасный препарат для дневного использования с целью купирования тревоги при различных комор-
бидных патологиях, в особенности в общей неврологической практике. Он является ценным инструментом для улучшения 
качества жизни пациентов с тревожными расстройствами, особенно при наличии сопутствующих соматических проявлений 
тревоги и коморбидной неврологической патологии.

Ключевые слова: этифоксин, тревога, депрессия, хроническая ишемия головного мозга, хронический болевой синдром, 
коморбидность, аугментация
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Abstract
According to the diagnostic criteria for generalized anxiety disorder in ICD-10, the obligatory symptoms of anxiety are somatic 
(vegetative) manifestations, represented by a whole spectrum of disorders vital to the patient: cardiovascular, respiratory, neu-
rological, gastrointestinal, urogenital, thermoregulatory, motor. Classic benzodiazepine drugs, such as phenazepam, alprazolam, 
and clonazepam, are quite effective in anxiolytic therapy. However, they have pronounced side effects, such as decreased 
reaction speed, drowsiness, weight gain, decreased libido, nervousness, headache, and others. With long-term use, side effects 
develop in more than 90% of patients. Side effects can significantly impair the patient’s quality of life and carry many hidden 
disorders of mental and somatic health. Etifoxine has a unique mechanism of action that includes allosteric effects on GABA(A) 
receptors and modulation of neurosteroid metabolism. It is effective in the treatment of anxiety disorders, reducing somatic 
and mental manifestations of anxiety. Etifoxine also has anti-inflammatory and neurotrophic effects. It does not cause depen-
dence and withdrawal syndrome, does not affect psychomotor functions, and has high safety. Studies show that etifoxine 
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ВВЕДЕНИЕ

В соответствии с диагностическими критериями ге-
нерализованного тревожного расстройства (ТР) по Меж-
дународной классификации болезней 10-го пересмотра 
облигатными симптомами тревоги являются соматиче-
ские (вегетативные) проявления, представленные целым 
спектром расстройств: сердечно- сосудистых, дыхатель-
ных, неврологических, желудочно- кишечных, мочеполо-
вых, терморегуляторных, двигательных [1]. Классические 
препараты бензодиазепинового ряда, такие как фена-
зепам, алпразолам и клоназепам, являются достаточно 
эффективными средствами в  анксиолитической тера-
пии. Их популярность обусловлена способностью уси-
ливать действие нейротрансмиттера γ-аминомасляной 
кислоты (ГАМК) через аллостерическое воздействие 
на ГАМК-ионофорный комплекс. Эти препараты обла-
дают разнообразными фармакологическими эффекта-
ми, включая анксиолитический, седативный, противосу-
дорожный, миорелаксирующий, вегетостабилизирующий 
и умеренный анальгетический [2]. К сожалению, данная 
разновидность транквилизаторов имеет обратную сто-
рону. Несмотря на большое количество положительных 
эффектов, стоит отметить, что при терапии ТР препара-
тами бензодиазепинового ряда имеются довольно выра-
женные побочные эффекты, которые приводят к неблаго-
приятным последствиям для пациента. Одними из самых 
распространенных побочных эффектов бензодиазепинов 
являются снижение быстроты реакций, сонливость, по-
вышенная утомляемость, увеличение массы тела, сниже-
ние либидо, нервозность, головная боль, головокружение, 
раздражительность, мышечная слабость, тревога, кошмар-
ные сновидения, приступы ярости, спутанность сознания, 
атаксия, антероградная амнезия, формирование зависи-
мости, синдром отмены [3–5]. Применение бензодиазе-
пинов увеличивает риск падений, что является серьезной 
проблемой для пожилых пациентов [6, 7]. При длитель-
ном применении побочные эффекты развиваются более 
чем у 90% пациентов [8].

Отдельно подчеркивается необходимость тщательно-
го сбора наркологического анамнеза, так как в случае вы-
явления факта зависимости от психоактивных веществ 
или злоупотребления ими препаратами выбора стано-
вятся небензодиазепиновые анксиолитики [9]. ТР невоз-
можно рассматривать в отрыве от понятия «стресс» – от-
ветной реакции живого организма на внутренние или 
внешние стрессоры или раздражители, которые вызывают 

нарушение гомеостаза [10]. Хорошо известно, что затяж-
ной или хронический стресс может усугублять развитие 
соматической патологии, в том числе неврологической, 
или способствовать своему дальнейшему развитию.

ОСОБЕННОСТИ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИХ 
СВОЙ СТВ ЭТИФОКСИНА

Этифоксин был разработан в 1960-е гг. как анксиоли-
тическое средство с антиконвульсивными характеристи-
ками и безопасным профилем использования. В 1976 г. 
было проведено клиническое исследование с плацебо- 
контролем, которое продемонстрировало уменьшение 
симптомов тревоги и депрессии у пациентов с невро-
зами (n = 16) и шизофренией (n = 15) [11]. Сегодня эти-
фоксин (под торговым наименованием Стрезам®) приме-
няется для лечения ТР. Одно из ключевых преимуществ 
этифоксина перед бензодиазепинами – это меньшая ин-
тенсивность побочных эффектов, особенно связанных 
с седацией. Этифоксин также эффективно воздействует 
на ГАМК-ергическую систему, усиливая связывание ГАМК 
с β2- и β3-субъединицами ГАМКA-рецепторов, что сопоста-
вимо с действием бензодиазепинов [12].

Этифоксин является единственным препаратом, одо-
бренным для клинического использования, который моду-
лирует активность TSPO – белка- транслокатора, играюще-
го важную роль в регулировании синтеза нейростероидов, 
в частности аллопрегнанолона. Нейростероиды активиру-
ют ГАМК-рецепторы, влияют на митохондриальную актив-
ность и обладают противовоспалительными свой ствами. 
Кроме того, этифоксин стимулирует экспрессию TSPO, что 
способствует усилению синтеза прегненолона [13, 14].

Фармакологический спектр действия этифокси-
на охватывает анксиолитические, анальгетические, про-
тивоотечные, нейротрофические, нейропротективные 
и нейропластические эффекты, что делает его полезным 
в лечении когнитивных нарушений, связанных с ТР. Так-
же препарат уменьшает психическую возбудимость при 
алкогольной абстиненции и участвует в модуляции аппе-
тита через сигнальную ось «TSPO – аллопрегнанолон – 
ГАМКA-рецептор – белок- сенсор глюкозы» и взаимодей-
ствии с синаптическим белком RIM-BP1, модулирующим 
передачу сигнала в нейронах гиппокампа [15].

В хемореактомном моделировании было показано, что 
побочные эффекты этифоксина менее выражены по срав-
нению с бензодиазепинами. Этифоксин не влияет на дви-
гательную активность и мышечный тонус, не действует 

can be recommended for widespread use in general medical practice as an effective and safe drug for daytime use to alle-
viate anxiety in various comorbid pathologies, especially in general neurological practice. It is a valuable tool for improving 
the quality of life of patients with anxiety disorders, especially when there are accompanying somatic manifestations of anxiety 
and comorbid neurological pathology.
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как конкурентный антагонист ацетилхолина и не наруша-
ет передачу импульсов в нервно- мышечном синапсе [16]. 
Результаты хемореактомного анализа были отчасти под-
тверждены проведенным впоследствии экспериментом: 
этифоксин в дозе 50–100 мг/кг внутрибрюшинно не вы-
зывал существенных изменений в двигательной активно-
сти и мышечном тонусе интактных крыс. Дополнительно 
к этому моделирование предполагает, что этифоксин мо-
жет обладать противовоспалительными, противоопухо-
левыми, противодиабетическими и противогрибковыми 
эффектами [15].

После отмены противотревожной терапии этифок-
сином в исследованиях было отмечено, что синдром от-
мены был менее выражен, чем при бензодиазепиновом 
анксиолитике лоразепаме, что указывает на низкий по-
тенциал зависимости. В отличие от лоразепама, этифоксин 
не влияет на психомоторные функции, концентрацию вни-
мания и свободное вспоминание. Среди побочных эффек-
тов препарата редко отмечены кожные реакции, обычно 
проходящие после отмены препарата [17].

Этифоксин может применяться в терапии абстинент-
ного синдрома. В эксперименте на мышах с моделью син-
дрома алкогольной абстиненции препарат в дозировке 
12,5–25  мг/кг снижал тревожную и  судорожную сим-
птоматику. Этифоксин и препарат сравнения диазепам 
(1–4 мг/кг) вводили внутрибрюшинно через 3 ч 30 мин 
после воспроизведения модели абстинентного синдрома. 
Тяжесть проявлений абстиненции оценивали по специ-
альной шкале, учитывающей в том числе наличие тре-
мора, миоклоний и клонических судорожных приступов. 
Этифоксин в дозах 12,5 и 25 мг/кг значительно снижал 
значение суммы баллов по сравнению с плацебо, что сви-
детельствовало о положительном терапевтическом эф-
фекте препарата [18].

ЛЕЧЕНИЕ ТРЕВОГИ С ПРИМЕНЕНИЕМ ЭТИФОКСИНА 
В ТЕРАПИИ ХРОНИЧЕСКОЙ ИШЕМИИ МОЗГА

Пациенты с неврологическими расстройствами могут 
испытывать ситуационную тревогу, которая является от-
ветной реакцией на стрессовые события, включая само 
заболевание, или нарушение процесса адаптации, а так-
же сопутствующие заболевания. В то же время в контексте 
неврологических заболеваний может наблюдаться и пер-
вичная тревога, связанная с личностными особенностями, 
существовавшими до начала болезни.

Распространенность ТР при хронической ишемии го-
ловного мозга (ХИГМ) достигает 70%. Ранее нами было 
показано, что уровень тревоги у таких пациентов корре-
лирует со степенью выраженности клинических прояв-
лений ХИГМ [19]. Повышение уровня кортизола, ассоци-
ированное с активацией норадренергической системы, 
может оказывать негативное влияние на гиппокамп – об-
ласть мозга, играющую ключевую роль в процессах обу-
чения и памяти. Известно, что хронический стресс и свя-
занное с  ним увеличение кортизола могут привести 
к атрофии гиппокампа, что в свою очередь может спо-
собствовать развитию когнитивных нарушений, которые 

могут включать проблемы с памятью, вниманием и други-
ми когнитивными функциями1 [20–23]. ХИГМ может при-
вести к снижению чувствительности рецепторов к ГАМК, 
что со своей стороны вызывает недостаточность связыва-
ния ГАМК. Это состояние препятствует ГАМК-опосредован-
ной гиперполяризации нейронов, которая обычно про-
исходит за счет открытия хлорных каналов. В результате 
не происходит торможения избыточной нейрональной ак-
тивности, что ведет к гипервозбудимости нейронов, кото-
рая может вызывать как психические, так и соматические 
симптомы тревоги, включая психическую и вегетативную 
активацию [18, 24–26]. Для купирования ТР при ХИГМ ра-
нее использовались преимущественно бензодиазепино-
вые транквилизаторы, но из-за выраженных побочных 
эффектов в  современной неврологии осуществляется 
переход к более безопасным препаратам, обладающим 
меньшим профилем нежелательных последствий тера-
пии. Одним из современных решений вопроса терапии 
ТР при ХИГМ является применение этифоксина (препа-
рат Стрезам®) [21].

Так, было доказано, что этифоксин способствует уско-
рению регенерации аксонов ниже участка поражения, сти-
мулирует нейрональный рост, а также приводит к замет-
ному снижению числа макрофагов в пораженных нервных 
окончаниях. Этифоксин способствует ускорению регене-
рации нервных волокон, восстанавливает их функциони-
рование, улучшает моторную координацию и сенсорные 
функции [27]. Экспериментальные данные свидетельству-
ют о возможном нейропротективном эффекте этифоксина 
в отношении центрального миелина в связи с его положи-
тельным влиянием на митохондриальный транслокацион-
ный протеин TPSO [28]. Высокая эффективность этифок-
сина (Стрезам®) в отношении тревоги может быть связана 
с доказанным в экспериментальных и клинических ис-
следованиях уникальным механизмом действия препара-
та – аллостерическим модифицированием конформации 
ГАМК-рецепторного комплекса и воздействием на мито-
хондриальные рецепторы, контролирующие биосинтез 
нейростероидов в  глиальных клетках, которые в свою 
очередь являются модуляторами ГАМК-ергической ней-
ротрансмиссии [28–31].

Исходя из сказанного, можно сделать вывод, что эти-
фоксин на современном этапе развития неврологии яв-
ляется препаратом выбора при лечении ТР, в особенности 
при ХИГМ и других цереброваскулярных заболевани-
ях. Он не только снижает уровень тревоги, но и улучша-
ет качество сна за счет выраженного анксиолитического 
и вегетотропного эффекта. При назначении этифоксина 
в качестве анксиолитика в первые дни может ощущать-
ся легкая сонливость, но через некоторое время проис-
ходит адаптация к действию препарата и эффект сонли-
вости проходит. Именно благодаря тому что при приеме 
этифоксина отсутствует дневная сонливость, его мож-
но отнести к дневным анксиолитикам, что является не-
оспоримым плюсом при назначении данного препарата 
пациентам с ХИГМ.

1 Федорова ТН. Окислительный стресс и защита головного мозга от ишемических 
повреждений: дис. … д-ра биол. наук. М.; 2004.
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ВОЗМОЖНОСТИ ЭТИФОКСИНА 
В ТЕРАПИИ ХРОНИЧЕСКОГО БОЛЕВОГО СИНДРОМА

В современной медицине существует множество па-
тологий, находящихся на стыке нескольких специаль-
ностей. В последнее время одной их самых актуальных 
проблем на пересечении неврологии и психиатрии явля-
ется хронический болевой синдром. Как показала миро-
вая практика, лечение хронического болевого синдрома 
с применением нестероидных противовоспалительных 
препаратов не принесло желаемых результатов. В связи 
с этим возник вопрос о том, в каком направлении необ-
ходимо осуществлять поиски препарата или группы пре-
паратов для решения насущного вопроса. Одним из ре-
шений является применение анксиолитиков, т.к. давно 
установлена взаимосвязь тревоги и болевых синдромов. 
Интересным препаратом в этом отношении представля-
ется этифоксин. Существует несколько ключевых гипотез 
и результатов исследований, объясняющих его терапев-
тический эффект.

 Гипотезы терапевтического действия:
 ■  нейростероидный механизм: этифоксин может уско-

рять регенерацию нервных волокон и восстанавливать 
их функционирование, что влияет на улучшение мотор-
ной координации и сенсорных функций. Этот эффект, как 
предполагается, связан с его способностью воздейство-
вать на синтез нейростероидов, которые играют важную 
роль в регуляции нервной системы [32];

 ■  регенерация аксонов: показано, что этифоксин стиму-
лирует рост нейронов и ускоряет регенерацию аксонов, 
стимулирует рост нейронов в культуре PC12-клеток;

 ■  противовоспалительное действие: препарат снижает 
количество макрофагов в области пораженных нервных 
окончаний, что может указывать на его противовоспали-
тельные свой ства [27].

Результаты экспериментальных и  клинических ис- 
следований:

 ■  регенеративные и противовоспалительные свой ства: 
этифоксин продемонстрировал мощные регенеративные 
и противовоспалительные свой ства в моделях травмати-
ческого повреждения периферических нервов [27, 33];

 ■  анальгетический эффект: в экспериментальных моде-
лях токсической нейропатии было показано, что этифок-
син обладает анальгетическим эффектом при повышен-
ной болевой чувствительности [34];

 ■  уменьшение отека мозга: исследования на животных 
показали, что этифоксин уменьшает отек мозга, что мо-
жет способствовать его использованию в качестве нейро-
протектора [27].

В  ходе исследования выяснилось, что у  пациентов 
с  хроническим болевым синдромом вследствие рев-
матоидного артрита при применении в  составе ком-
плексной терапии этифоксина, наряду с  устранением 
тревожно- депрессивных и психовегетативных расстройств, 
пока за  тели болевого и суставного синдрома были досто-
верно ниже, чем в подгруппе, получавшей общепринятую 
терапию. В других работах также указывается, что эти-
фоксин можно рассматривать в качестве неотъемлемого 

компонента комбинированной терапии хроническо-
го болевого синдрома [32]. Показано также, что этифок-
син у пациентов с хроническими болевыми синдромами 
и тревожностью способствует редукции не только трево-
ги, но и болевого синдрома [12].

ПРИМЕНЕНИЕ ЭТИФОКСИНА 
В ТЕРАПИИ ТРЕВОЖНЫХ РАССТРОЙСТВ

Исследования этифоксина показывают его потенциал 
в лечении ТР и депрессии в составе комплексной терапии. 
Вот некоторые ключевые моменты, основанные на экспе-
риментальных и клинических данных:

1)  воздействие на 5-HT2A-рецепторы: этифоксин мо-
жет оказывать антидепрессивный эффект за счет влия-
ния на серотониновые рецепторы, что подтверждается ис-
следованиями [35];

2)  антагонистическое действие к  кортикотропин- 
рилизинг-фактору: у пациентов с ТР и депрессиями часто 
наблюдается гиперактивность оси «гипоталамус – гипо-
физ – надпочечники». Этифоксин может действовать как 
антагонист к кортикотропин- рилизинг-фактору, что может 
способствовать его антидепрессивному эффекту [36];

3)  увеличение уровня нейростероидов: этифоксин по-
вышает уровень аллопрегнанолона, прегненолона и дру-
гих нейростероидов, которые известны своей антидепрес-
сивной активностью [29];

4)  улучшение соматической симптоматики: российские 
исследователи обнаружили, что добавление этифокси-
на к стандартной терапии соматизированных депрессий 
улучшает лечебный эффект и способствует достижению 
полных ремиссий [37];

5)  улучшение когнитивных функций: этифоксин помо-
гает улучшить концентрацию, внимание, мнестические спо-
собности и обучаемость, нарушенные при депрессии [37];

6) был эффективнее в сравнении с гидазепамом: иссле-
дования показали, что этифоксин эффективнее гидазепама 
в лечении тревожно- депрессивного синдрома, уменьшении 
аффективных, вегетативных и личностных расстройств [38].

Эти данные подчеркивают многообещающий потенци-
ал этифоксина в лечении ТР и депрессивных расстройств, 
а также его возможное применение в качестве дополне-
ния к стандартной антидепрессивной терапии.

Ко всему изложенному необходимо добавить и  тот 
факт, что этифоксин также участвовал в сравнительном 
исследовании с небензодиазепиновыми транквилизато-
рами. В частности, исследование, проведенное А.В. Ан-
дрющенко и др. в 2010 г., представляет ценные данные 
о сравнении эффективности и переносимости этифокси-
на с гидроксизином у 30 пациентов с генерализованным 
ТР [39]. Проводилось сравнение эффективности и перено-
симости этифоксина и гидроксизина. В ходе исследования 
получены следующие результаты:

 ■  результаты по шкалам:
•  шкала тревоги Гамильтона (HAM-A): доля респонден-
тов составила 73,3% для этифоксина и 53,3% – для ги-
дроксизина.
•  согласно шкале общего клинического впечатления 
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по оценке врача и пациента CGI-S и CGI-P, результаты 
терапии Стрезамом и Атараксом показали сопостави-
мость клинического эффекта, подтвержденную рядом 
формализованных показателей. Доли респондентов 
оказались сопоставимыми – 66,7 и 53,3% по оценке 
CGI-S для групп, получавших Стрезам и Атаракс соот-
ветственно [39];
•  снижение баллов по шкале HAM-A более чем на 50% 
наблюдалось в обеих группах, но этифоксин показал 
более быстрое достижение этого результата [39];

 ■  соматизированные анксиозные проявления редуциро-
вались медленнее, чем симптомы психической тревоги, 
со статистически значимыми различиями по некоторым 
пунктам к концу 4-й недели терапии [39];

 ■  спектр активности: в группе этифоксина была отме-
чена статистически значимая редукция соматизированных 
и соматовегетативных проявлений, которая не наблюда-
лась в группе гидроксизина [39];

 ■  нежелательные явления: в группе этифоксина было за-
фиксировано только одно нежелательное явление – су-
хость во рту, в то время как в группе гидроксизина на-
блюдалось несколько нежелательных явлений легкой или 
умеренной степени тяжести [39].

ВЛИЯНИЕ ЭТИФОКСИНА НА КАЧЕСТВО СНА

По данным ряда авторов, ТР зачастую сопровожда-
ется диссомнией  [21, 40, 41]. Далеко не всегда в этом 
случае следует прибегать к традиционным гипнотикам, 
поскольку использование анксиолитиков может способ-
ствовать нормализации сна  [40]. Так, в открытом про-
спективном наблюдательном исследовании с участием 

30 пациентов с дисциркуляторной энцефалопатией было 
показано, что наряду со значительным снижением трево-
жности (с 2,53 ± 0,11 до 0,83 ± 0,1 балла по шкале HAM-A, 
p = 0,0001) у большинства пациентов наблюдалась нор-
мализация структуры и качества сна к концу 4-й недели 
лечения препаратом этифоксин. При этом только у 6 па-
циентов в начале лечения отмечалась повышенная днев-
ная сонливость, которая редуцировалась в течение не-
скольких дней [21].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Этифоксин представляет собой анксиолитик с уникаль-
ным двой ным механизмом действия, который не только 
эффективен в лечении ТР, но и обладает преимущества-
ми по сравнению с традиционными бензодиазепинами 
и другими анксиолитиками. Это делает его важным препа-
ратом для лечения расстройств тревожно- депрессивного 
спектра, а также коморбидных ТР в структуре неврологи-
ческой патологии.

Этифоксин может быть рекомендован для широкого 
использования в общей медицинской практике как эф-
фективный препарат c благоприятным профилем пере-
носимости для дневного использования, особенно при на-
личии сопутствующих соматических проявлений тревоги 
и коморбидной неврологической патологии. Это делает 
его ценным инструментом для улучшения качества жизни 
пациентов с ТР. 0
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